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ABSTRAK 
Nama Penulis : Siti Rahmah 
Nim  :  70100111082 
Judul Skripsi : Uji Efek Hepatoterapi Ekstrak Etanol Daun Kawista (Limonia 
acidissima L.) Terhadap Peningkatan Kadar Sgot Dan Sgpt Tikus 
Putih (Rattus norvegicus) Yang Diinduksi Parasetamol 
  
 Dilakukan penelitian Uji Efek Hepatoterapi Ekstrak Etanol Daun Kawista 
(Limonia acidissima L.) terhadap peningkatan kadar SGOT Dan SGPT Tikus Putih 
(Rattus norvegicus) yang diinduksi Parasetamol. Penelitian ini bertujuan untuk 
mengkaji efek hepatoprotektor ekstrak etanol daun kawista.  
Pada penelitian ini digunakan 11 ekor tikus yang dibagi secara acak menjadi 5 
kelompok perlakuan. Kelompok I diberikan Na-CMC 1% sebagai kontrol, kelompok 
II, III, IV, dan V diinduksi dengan paracetamol 205.558 mg/200grbb selama 5 hari 
kemudian kelompok III, IV, dan V dilanjutkan dengan pemberian ekstrak etanol daun 
kawista selama 7 hari dengan dosis berturut-turut 9.09 mg, 18.18 mg, 36.36 mg 
masing-masing/200 gram BB tikus. Setelah pemberian parasetamol dosis toksik 
selama 5 hari, dilakukan pengambilan darah untuk diukur kadar SGPT awal. Setelah 
hari ke-12, kembali dilakukan pengambilan darah untuk diukur kadar SGPT akhir. 
Dari hasil penelitian ini menyatakan bahwa ekstrak etanol daun kawista 
mempunyai efek hepatoterapi dimana dosis ekstrak 36,36 mg/200 gram BB tikus 
memperlihatkan penurunan SGPT dan tidak beda nyata dengan kontrol Na-CMC 1% 
dan kontrol induksi paracetamol 205.558 mg/200grbb. 
 
Kata kunci : Daun Kawista (Limonia acidissima L.), Hepatoterapi, Tikus Jantan 
(Rattus norvegicus), SGPT. 
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ABSTRACT 
Name : Siti Rahmah 
Nim  :  70100111082 
Title : Hepatotherapy Effect Test of Ethanol Extract of Kawista leaves  
(Limonia acidissima L.) to increase of SGPT and SGOT  of  
Male Rat (Rattus norvegicus) induced by Paracetamol 
 
A research of Hepatotherapy Effect Test of Ethanol Extract of Kawista leaves 
(Limonia acidissima L.) to increase of SGPT and SGOT  of  Male Rat (Rattus 
norvegicus) induced by Paracetamol. This aims of study was to examine the effects of 
ethanol extract kawista hepatotherapy. 
In this study used 11 rats were divided randomly into 5 groups. Group I was 
induced with Na.CMC 1% for control negatif. Group II, III, IV and V was induced 
with parasetamol 205.558 mg/200grbb brats for 5 days, and then group III, IV and V 
proceed with extract kawista for 7 days with dose join as 9.09 mg, 18.18 mg, and 
36.36 mg every/200 gram BB rats. After that, were induced parasetamol with dose a 
toxic for 5 days, the rats Blood drawn through the lateral vein then measured the 
levels of SGPT early. After  twelve day, re-performed blood sampling to measure the 
levels of SGPT. 
The research proves that the etanol extract of kawista leaf have hepatotherapy 
effects in which the dose of extract 36,36mg200 gram BB rats showed of a decrease 
in SGPT levels, and was not significantly with Na-CMC 1% control and paracetamol 
induction control 205.558 mg/200grbb. 
 








 PENDAHULUAN  
A. Latar Belakang Masalah 
Hati merupakan kelenjar terberat di dalam tubuh. Organ hati berperan dalam 
proses detoksifikasi bahan sisa metabolisme zat makanan, obat dan zat toksik yang 
masuk ke dalam tubuh (Gibson, 2003). Organ hati sangat mudah terserang oleh efek 
toksik dari obat - obatan dan bahan kimia karena menerima suplai darah sekitar 80% 
dari vena porta (Junqueira dan Carneiro, 1998). Vena porta membawa darah yang 
mengandung zat makanan yang diabsorbsi dari usus dan organ tertentu menuju hati 
sehingga sering dan mudah kontak dengan zat kimia dalam jumlah yang besar. Hati 
merupakan jalur sekresi dan ekskresi untuk kebanyakan obat (Price dan Wilson 1995) 
Parasetamol (acetaminophen, N-asetil-paminofenol) merupakan obat 
analgesik dan antipiretik yang telah bertahun-tahun digunakan secara aman dan 
efektif pada semua usia. Meskipun obat ini aman untuk dikonsumsi pada dosis 
terapeutik, pada penggunaan dosis tunggal yang besar, obat ini dapat menimbulkan 
kerusakan hati yang berakibat fatal. Kerusakan hati akibat parasetamol terjadi akibat 
peningkatan akumulasi metabolit hepatotoksik N-acetyl-pbenzoquinone imine 
(NAPQI) yang dihasilkan dalam biotransformasi parasetamol. Metabolit ini 
umumnya akan mengalami detoksifikasi di dalam hati oleh glutation endogen 
(Benson GD, 2005 : 133-141). 
Parasetamol mempunyai batas keamanan dosis (margin of safety) yang cukup 
lebar. Dosis terapeutik parasetamol sebagai analgesik dan antipiretik adalah 500- 650 
mg, sementara dosis toksiknya adalah antara 15-25 gram. Kerusakan sel hati dapat 




    
Dosis 25 g atau lebih dapat menyebabkan kematian. Pada penelitian ini digunakan 
dosis parasetamol 2500 mg/kg BB, berarti 10 kali dari dosis intoksikasi pada manusia 
sebagai faktor perbedaan spesies (species difference). Gejala klinis keracunan 
parasetamol dalam 24 jam pertama tidak mencerminkan keparahannya. Gejala yang 
timbul dapat berupa anoreksia, mual, muntah, sakit perut, hipotensi. Pada keadaan 
yang lebih parah akan menimbulkan aritmia, kecenderungan perdarahan dan payah 
ginjal akut. Gangguan uji faal hati menjadi jelas dalam 2-4 hari setelah minum 
parasetamol dosis berlebih. Mula-mula terjadi peningkatan enzim transaminase 
SGOT dan SGPT. Pada kerusakan hati yang berat aktifitas  
SGPT dapat meningkat hingga melebihi 1000 µ/l. Kerusakan histopatologis yang 
timbul pada sel hati berupa nekrosis sentrilobularis (Wilmana, 1995 : 214). 
Enzim yang paling sering berkaitan dengan kerusakan sel hepar adalah amino 
transferase, kerusakan sel-sel parenkim hepar akan meningkatkan kadar Serum 
Glutamic Pyruvat  Transaminase (SGPT) dan Serum Glutamic Oxaloacetic 
Transaminase (SGOT) dalam plasma. SGPT lebih spesifik dibanding SGOT. SGOT 
lebih banyak dalam miokardium dari pada di sel hepar, juga SGOT ada dalam otot 
lurik, ginjal, dan otak (Bastiansyah, 2012 : 54). 
Kerusakan membran sel menyebabkan enzim Glutamat Oksaloasetat 
Transaminase (GOT) keluar dari sitoplasma sel yang rusak, dan jumlahnya meningkat 
di dalam darah. Sehingga dapat dijadikan indikator kerusakan hati (Husadha, 1996 : 
224). 
Peningkatan kadar GOT dalam darah bisa mencapai lebih dari 10 kali nilai 
normal yang tertinggi. Hal itu kemungkinan besar terjadi karena nekrosis 




    
jantung, otot lurik dan ginjal. Pemeriksaan kadar GOT dalam darah lebih digunakan 
untuk monitoring penderita yang mendapat terapi obat hepatotoksik. Jika kadarnya 
sudah >3 kali batas atas nilai normal maka terapi harus dihentikan (Widijanti A, 2004 
: 601).  
Di dalam Islam ada begitu banyak dalil yang menjelaskan tentang berbagai 
organ manusia, khususnya organ hati pada manusia. Hati adalah organ terbesar dan 
secara metabolisme paling kompleks di dalam tubuh. Organ ini terlibat dalam 
metabolism zat makanan serta sebagian besar obat dan toksikan. Unit dasar 
fungsional hati adalah lobules hati, yang berbentuk silindris dengan panjang beberapa 
millimeter dan berdiameter 0,8-2,0 milimeter. Hati manusia berisi 50.000-100.000 
lobulus. Hepatosit (sel parenkim hati) merupakan sebagian besar organ itu. Hepatosit 
bertanggung jawab terhadap peran sentral hati dalam metabolisme. Sel-sel ini terletak 
diantara sinusoid yang berisi darah dan saluran empedu (Corwin, 2010: 559). 
Kerusakan hati sudah tentu dapat mempengaruhi fungsi hati. Namun sampai 
Saat ini, belum ada obat yang efektif dalam merangsang fungsi hati, melindungi sel 
hati terhadap kerusakan, dan membantu meregenerasi sel hati meskipun kemajuan 
pengobatan secara modern berkembang dengan pesat. Di lain sisi, berbagai upaya 
pengobatan gangguan fungsi hati secara klinis memerlukan biaya yang mahal dan 
sering kali menyebabkan efek samping yang merugikan. Oleh karena itu, masyarakat 
mulai beralih kepengobatan secara tradisional sesuai dengan semboyan“back to 
nature” yang sering kali memberikan efek yang cukup signifikan. Hingga saat ini 
juga masih dilakukan berbagai penelitian untuk mendapatkan komponen bahan aktif 




    
Penyebab penyakit hati bervariasi, sebagian besar disebabkan oleh virus yang 
menular secara fekal-oral, parenteral, seksual, perinatal dan sebagainya. Penyebab 
lain dari penyakit hati adalah akibat efek toksik dari obat-obatan, 
alkohol, racun, jamur dan lain-lain. Di samping itu juga terdapat beberapa penyakit 
hati yang belum diketahui pasti penyebabnya (Departemen Kesehatan, 2007 : 7). 
Hepatotoksisitas akibat obat harus selalu dipertimbangkan sebagai 
kemungkinan penyebab penyakit hati. Sebuah survei dari Acute Liver Failure Study 
Group (ALFSG) yang dilakukan pada pasien rawat inap di 17 rumah sakit Amerika 
Serikat menunjukan bahwa obat yang diresepkan (termasuk asetaminofen) 
menyebabkan > 50% kasus gagal hati akut. Saat ini, efek hepatotoksik merupakan 
alasan utama terhentinya pengembangan obat lebih lanjut dan ditariknya obatyang 
telah disetujui oleh FDA dari pasaran (Andrade, et al, 2007). Salah satu alasan 
penarikan obat di pasaran adalah karena obat-obat tersebut menyebabkan peningkatan 
kadar enzim-enzim di hati (Dipiro, 2005). 
Terapi tanpa obat bagi penderita penyakit hati adalah dengan diet seimbang, 
jumlah kalori yang dibutuhkan sesuai dengan tinggi badan, berat badan, dan aktivitas. 
Pada keadaan tertentu, diperlukan diet rendah protein, banyak makan sayur dan buah 
serta melakukan aktivitas sesuai kemampuan untuk mencegah sembelit, menjalankan 
pola hidup yang teratur dan berkonsultasi dengan petugas kesehatan. Tujuan terapi 
diet pada pasien penderita penyakit hati adalah menghindari kerusakan hati yang 
permanen, meningkatkan kemampuan regenerasi jaringan dengan keluarnya protein 
yang memadai, memperhatikan simpanan nutrisi dalam tubuh, mengurangi gejala 
ketidaknyamanan diakibatkan penyakit ini, dan pada penderita sirosis hati, mencegah 




    
komplikasi hepatik hebat. Diet yang seimbang sangatlah penting. Kalori berlebih 
dalam bentuk karbohidrat dapat menambah disfungsi hati dan menyebabkan 
terjadinya penimbunan lemak pada hati. Jumlah kalori dari lemak seharusnya tidak 
lebih dari 30% jumlah kalori secara keseluruhan karena mbahayakan sistem 
kardiovaskular. Selain diet yang seimbang, terapi tanpa obat ini harus disertai dengan 
farmakologi lainnya seperti segera beristirahat bila merasa lelah dan menghindari 
minuman beralkohol (Departemen Kesehatan, 2007 : 17). 
Terapi tanpa obat tidak menjamin kesembuhan, untuk itu dilakukan cara lain 
dengan menggunakan obat-obatan. Golongan obat yang digunakan antara lain adalah 
aminoglikosida, antiamuba, antimalaria, antivirus, diuretik, kolagogum, koletitolitik 
dan hepatik protektor dan multivitamin dengan mineral beralkohol (Departemen 
Kesehatan, 2007 : 18). 
Berdasarkan hal tersebut maka penelitian ini dilakukan dengan tujuan agar 
dapat membuktikan secara ilmiah efek hepatoprotektif ekstrak daun kawista (Limonia 
acidissima L.) terhadap kerusakan fungsi hati dengan melihat kadar SGPT (Serum 
Glutamic Pyruvic Transaminase) tikus putih jantan (Rattus novergicus) akibat 
induksi dengan parasetamol. Hasil penelitian ini diharapkan bermanfaat dalam 
menambah informasi ilmiah kepada masyarakat mengenai pemanfaatan daun kawista 
(Limonia acidissima L.) dalam mengobati penyakit hati mengingat daun kawista ini 
belum dimanfaatkan dengan baik oleh masyarakat. 
Dalam penelitian ini menggunakan pelarut etanol. Etanol dipertimbangkan 
sebagai penyari karena lebih selektif dari pada air. Sukar ditumbuhi mikroba dalam 
etanol 20% ke atas. Memiliki beberapa kelebihan lain yaitu tak beracun, netral, 




    
stabilitas bahan obat terlarut, dan tidak memerlukan panas tinggi untuk pemekatan. 
Penggunaan etanol sebagai cairan penyari biasanya dicampur dengan pelarut lain, 
terutama campuran dengan air (Voight, 1995). 
Pengobatan dianjurkan digunakan untuk menghilangkan sebab suatu penyakit, 
sebagaimana sabda Rasulullah Saw: 
 َدََسف َْتدََسف َاِذإَو ُهُّلُك ُدَسَجْلا َحَلَص ْتََحلَص َاِذإ ًةَغْضُم ِدَسَجْلا يِف َّنِإَو ََلاأ ُبَْلقْلا َيِهَو ََلاأ ُهُّلُك ُدَسَجْلا  
]ملسمو يراخبلا هاور[ 
Ketahuilah, bahwa dalam tubuh terdapat mudghah (segumpal daging), jika ia 
baik, maka baik pula seluruh tubuhnya. Jika ia rusak, maka rusak pula 
seluruh tubuhnya. Ketahuilah bahwa segumpal daging itu adalah hat.i”  (HR. 
Bukhari dan Muslim)[2] 
Ketahui bahwa yang di maksud mudgah adalah hati. Al Mudghah adalah 
sepotong daging yang berfungsi sebagai pencernaan. Dalam penjelasan ini, hati 
merupakan perkara yang besar dalam tubuh, bahwa hati adalah raja dari seluruh 
anggota tubuh. Baik dan rusaknya tubuh tergantung dari hati (Muhsin, 2003 ; 42) 
Tumbuhan sebagai bahan obat tradisional telah banyak digunakan untuk 
pemeliharaan kesehatan, pengobatan maupun kecantikan. Dunia kedokteran juga 
banyak mengkaji obat tradisional dan hasil-hasilnya yang mendukung bahwa 
tumbuhan obat memiliki kandungan zat-zat yang secara klinis yang bermanfaat bagi 
kesehatan. 
Hal tersebut sejalan dengan firman Allah Swt dalam Q.S. Asy-Syu´ara / 26 : 7 
⬧◆ ⧫⧫ ◼  
 ◆    





    
“Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, betapa banyak Kami 
tumbuhkan di bumi berbagai macam pasang (tumbuh-tumbuhan) yang baik?” 
(Kementrian agama RI) 
 Penjelasan terkait ayat diatas kemudian termuat dalam Tafsir Ibnu Katsir 
sebagai berikut : Kemudian Allah mengingatkan tentang kebesaran kekuasaan-Nya 
dan keagungan Kuasa-Nya, serta kondisi orang-orang yang berani menyelisihi Rasul-
Nya dan mendustakan kitab-Nya. Dia Allah Yang Maha Perkasa, Maha agung laha 
Maha kuasa yang telah menciptakan bumi, dan menumbuhkan berbagai macam 
tumbuhan yang baik, berupa tanaman-tanaman, buah-buahan dan aneka ragam hewan 
(Katsir, 2015 ; 546) 
Kemudian dalam kitab Tafsir al-Mishbah (2002), dijelaskan bahwa ayat ini 
membuktikan ke-Esaan Allah subhānahu wata’āla, karena aneka tumbuhan yang 
terhampar di persada bumi sedemikian banyak dan bermanfaat lagi berbeda-beda 
jenis rasa dan warna, namun keadaannya konsisten (Shihab, 2002, 9: 189). 
Salah satu tanaman yang dapat bermanfaat bagi manusia dan mengembuhkan 
penyakit adalah daun kawista (Limonia acidissima L.). Daun kawista dilaporkan 
memiliki aktivitas hepatoterapi. 
B. Rumusan Masalah 
1. Apakah ekstrak etanol daun kawista(Limonia acidissima L.) mempunyai efek 
sebagai hepatoterapi pada tikus jantan (Rattus norvegicus) yang diinduksi 
parasetamol ? 
2. Berapa dosis ekstrak etanol daun kawista (Limonia acidissima L.) yang  
efektif sebagai hepatoterapi pada tikus jantan (Rattus norvegicus) yang 





    
C. Definisi Operasional dan Ruang Lingkup Penelitian 
1. Definisi Operasional 
a. Hati didefinisikan sebagai tempat utama metabolism obat dalam tubuh 
dan, oleh karena itu benar jika dikatakan bahwa penyakit yang 
mempengaruhi hati adalah penyakit yang paling banyak mempengaruhi 
metabolisme.  
b. SGPT adalah enzim yang memindahkan gugus fungsi amino alanine ke 
asam α-ketoglutara tmembentuk asam glutamate dan piruvat. 
c. Ekstrak daun kawista (Limonia acidissima L.) merupakan hasil ekstrasi 
dari daun kawista yang menggunakan penyari etanol. 
d. Etanol merupakan penyari yang bersifat universal yaitu dapat melarutkan 
senyawa polar maupun senyawa nonpolar. Etanol adalah senyawa yang 
mudah menguap, jernih (tidak berwarna), berbau khas, dan meyebabkan 
rasa terbakar pada lidah. 
e. Metode maserasi merupakan cara penyarian yang sederhana, yang 
dilakukan dengan cara merendam serbuk simplisia dalam cairan penyari 
selama beberapa hari pada temperatur kamar terlindung dari cahaya. 
Metode maserasi digunakan untuk menyari simplisia yang mengandung 
komponen kimia yang mudah larut dalam cairan penyari, tidak 
mengandung benzoin, tiras dan lilin. 
f. Hepatoterapi adalah senyawa atau zat yang berkhasiat memperbaiki 
jaringan hati yang rusak akibat pengaruh toksik. 
g. Parasetamol mempunyai beberapa nama generik antara lain N-hidroksi 




    
teroksidasi berubah menjadi N-asetilimin benzokuinon, suatu senyawa 
yang toksik dan dapat bereaksi dengan molekul penyusun membran. 
Perubahan komposisi membran sel hati ini yang dapat menyebabkan 
nekrosis hati. 
2. Ruang Lingkup Penelitian 
Ruang lingkup peneltian yaitu uji hepatoterapi ekstrak daun kawista (Limonia 
acidissima L.) dengan menggunakan pelarut etanol, dengan parameter enzim SGPT 
pada tikus jantan ( Rattus norvegicus) yang diinduksi parasetamol 
D. Kajian Pustaka 
Dalam jurnal karya Ilango dan Chitra yang diterbitkan pada December 2009; 
2(4): 361-367 dengan judul “Hepatoprotective And Antioxidant Activities Of Fruit 
Pulp Of Limonia acidissima L”. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek  
hepatoprotektif dan  antioksidan ekstrak metanol daging buah dari Limonia 
acidissima L pada tikus yang di induksikan karbon tetra klorida (CCl4). Dengan dosis 
200 – 400mg/kg ekstrak metanol daging buah kawista diberikan kepada kelompok 
hewan selama 10 hari. Silymarin 100mg/ kg digunakan sebagai standar atau kontrol 
positif  dan karbon tetraklorida dengan dosis 0,5 ml/kg ip digunakan untuk merusak 
hati. Dan hasil dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa dosis 200 – 400mg/kg 
dapat melindungi kerusakan hati oleh karbon tetra klorida (CCl4). 
Dalam jurnal karya Sri Rahmawati, Titi Haryati dkk yang diterbitkan pada 
dengan judul : Uji Efektivitas Hepatoprotektor Ekstrak Etanol Buah Kawista 
(Limonia Acidissima L.) Pada Tikus Putih Jantan Galur Wistar Yang Diinduksi CCl4. 
Buah Kawista (Limonia acidissima L.) mengandung flavonoid. Penelitian ini untuk 




    
diinduksi dengan CCL4. Lima belas tikus dibagi dalam lima kelompok secara acak 
terdiri dari kelompok kontrol negatif, kelompok control CCL4, kelompok dosis 1 
(4,55 mb/gr BB), Kelompok dosis 2 (9,09 mg/gr BB), kelompok dosis 3 (18,19 mg/ 
gr BB) diberikan ekstrak etanol yang diekstraksi dari buah kawista selama 10 hari. 
Data dianalisis dengan Kruskal-Wallis. Hasil menunjukkan CCL4 dapat 
menyebabkan hepatotoksisitas dengan meningkatnya kadar AST dan ALT. Hasil juga 
menunjukkan bahwa ekstrak etanol buah kawista memiliki aktivitas hepatoprotektif 
yaitu dosis 3 (18,19 mg/gr BB) mampu mengurangi jumlah SGOT dan SGPT dalam 
jumlah besar. 
Anggraeni Sagita pada jurnalnya yang diterbitkan tahun 2006 dengan judul 
“Pengaruh Ekstrak Andrographis Paniculata (Sambiloto) Terhadap Kadar Serum 
Glutamat Oksaloasetat Transaminase Pada Tikus Wistar Yang Diberi Parasetamol”. 
Penelitian ini adalah eksperimental murni dengan desain post test only control group. 
Sampel penelitian adalah 20 ekor tikus Wistar jantan, umur 3-4 bulan, dan secara 
random dibagi menjadi 4 kelompok. Kelompok 1 (kontrol negatif) hanya 
mendapatkan pakan standar, kelompok 2 (kontrol positif) yang mendapat 1350 
mg/kgBB parasetamol dosis tunggal pada hari ke-8, kelompok 3 (Perlakuan 1) yang 
mendapat ekstrak A. paniculata 500 mg/kgBB/hari 7 hari pertama dan mendapat 
1350 mg/kgBB parasetamol dosis tunggal pada hari ke-8, dan kelompok 4 (Perlakuan 
2) yang mendapat 1350 mg/kgBB parasetamol dosis tunggal pada hari ke-8 dan 
diberikan A. paniculata 500 mg/kgBB/hari dari hari ke-8 sampai hari ke-10. Pada hari 
ke-10 semua kelompok diterminasi setelah dilakukan pengambilan sampel darah 
secara retroorbita untuk pemeriksaan kadar SGOT. Uji Anova menunjukkan bahwa 




    
yang memakai uji Bonferonni didapatkan perbedaan kadar SGOT yang bermakna 
antara masing-masing kelompok(p=0,000). Dan dapat disimulkan bahwa A. 
paniculata dapat menurunkan kadar SGOT tikus Wistar yang merupakan indikator 
kerusakan hati setelah pemberian parasetamol. 
Eesha BR, 2011, Manipal University, Karnataka,India.Hepatoprotective 
activity of Terminalia paniculata against paracetamol induced hepatocellular damage 
in Wistar albino rats. Simplisia dari kulit Terminalia paniculata di maserasi dengan 
menggunakan etanol. Liv 52 dan silymarin digunakan sebagai obat standar  dan 2% 
gum akasia sebagai kontrol . Kemudian di uji kerusakan hati seperti AST, ALT, ALP 
dan lipid peroksida. Parasetamol (2 g / kg) meningkatkan kadar serum alanine 
aminotransfer (ALT), aspartat aminotransferase (AST), alkaline phosphatase (ALP) 
dan peroksida lipid. Pengobatan Liv 52, silymarin dan ekstrak etanol Terminalia 
paniculata (200 mg / kg) menunjukkan aktivitas hepatoprotektif yang signifikan. 
Ekstrak etanol mengungkapkan adanya fenolik senyawa flavonoid. Dalam penelitian 
ini  menunjukkan bahwa ekstrak etanol kulit Terminalia paniculata memiliki 
aktivitas hepatoprotektif . Ini bisa menjadi alternatif yang sangat efektik untuk 
mencegah kerusakan hati akibat mengonsumsi paracetamol dalam dosis tinggi. 
Elanda Rahmat Arifyanto, 2012, Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas 
Maret, dalam skripsinya dengan judul Efek Hepatoprotektor Ekstrak Tempe Kedelai 
pada Mencit (Mus musculus) yang diinduksikan parasetamol. Sampel berupa mencit 
jantan, galur Swiss Webster berumur 2-3 bulan dengan berat badan ± 20gr. Sampel 
sebanyak 32 ekor mencit dibagi dalam 4 kelompok, masing-masing kelompok terdiri 
dari 8 ekor mencit. Tekhnik sampel yang adalah incidental sampling. Kelompok 




    
sebagai palsebo. Kelompok perlakuan 2 (P2) dan kelompok perlakuan 3 (P3), mencit 
diberi ekstrak tempe kedelai selama 14 hari dengan dosis masing-masing 2,2 mg/29 
gr BB mencit dan 4,4 mg/20 gr BB mencit. Parasetamol dosis 5 mg/20 gr BB mencit 
dalam 0,1 ml aquades diberikan pada kelompok P1, P2, dan P3 pada hari ke-12, ke-
13, ke-14. Hari ke-15 mencit dikorbankan kemudian hepar mencit dibuat preparat 
dengan metode blok parafin dan pengecatan Hematoksilin Eosin (HE). Gambaran 
histologi hepar diamati dan dinilai berdasarkan jumlah kerusakan histologis yang 
berupa penjumlahan inti piknosis, karioreksis, dan kariolisis. Data analisis dengan 
menggunakan uji One-Way ANOVA (α = 0,05) dan dilanjutkan dengan uji Post Hoc 
Multiple Comparisons (LSD) (α = 0,05). Hasil uji One-Way ANOVA menunjukkan 
adanya perbedaan yang bermakna antara keempat kelompok dengan p = 0,000 (p < 
0,05). Hasil uji LSD menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna antara K-P1, K-
P2, KK-P3, P1-P2, P1-P3, dan P2-P3 dengan masing-masing p = 0,000 (p < 0,05). 
Jadi dapat disimpulkan bahwa pemberian ekstrak tempe kedelai dapat mengurangi 
kerusakan sel hepar mencit (Mus musculus) yang diinduksikan parasetamol dan 
peningkatan dosis ekstrak tempe kedelai dapat meningkatkan efek proteksinya 
terhadapt kerusakan sel hepar mencit. 
E. Tujuan Penelitian 
1. Untuk mengetahui efek hepatoterapi ekstrak etanol daun kawista (Limonia 
acidissima L.)terhadap hepar Tikus jantan (Rattus norvegicus) yang diinduksi 
parasetamol. 
2. Untuk mengetahui dosis ekstrak etanol daun kawista (Limonia acidissima L.) 
yang tepat dan efektif sebagai Hepatoterapi Tikus jantan (Rattus norvegicus) 




    
 
 
F. Manfaat Penelitian 
Hasil penelitian ini dharapkan dapat dijadikan sebagai bukti ilmiah bahwa 







A. Uraian Tanaman 
1. Klasifikasi Tanaman Kawista (Bhandari, 1978) 
Kingdom    : Plantae  
Sub-kingdom   : Tracheobionta 
Super divisi  : Spermatophyta 
Divisi      : Magnoliophyta 
Class     : Magnoliospida 
Subclass    : Rosidae 
Ordo   : Sapindales 
Famili      : Rutaceae 
Genus      : Limonia L. 
Species      : Limonia acidissima L. 
2. Nama Daerah 
Nama lain dari kawista adalah Feroniaele phantum Correa, Feronia limonia 
(L.) Swingle,  Schinus limonia L. English    : Wood Apple, Elephant Apple, Monkey 
Fruit or Curd Fruit. Hindi    : Kaitha, Kath Bel or Kabeet. Oriya    : Kaitha. Sanskrit    
: Kapittha or Dadhistha. Telugu    : Vellaga Pandu. Tamil    : Vilam Palam. 
Malayalam  : Vilam Kai. Bengali    : Koth Bel. Gujarati    : Kothu. Malaysia  : 







    
3. Makroskopik dari Kawista 
 Batangnya relatif kecil dan bisa mencapai tinggi hingga 12 meter dengan 
cabang dan ranting yang ramping, serta memiliki kebiasaan meluruhkan daunnya. 
Cabang pohon Kawista (Limonia acidissima L.) biasanya ditumbuhi duri. Daunnya 
majemuk berukuran panjang hingga 12 centimeter, dan anak daunnya berhadapan, 
dua sampai tiga pasang.Bunga Kawista biasanya bergerombol dengan warna putih 
atau hijau dan kemerahan. Bunga keluar dari ketiak daun atau terletak di ujung 
ranting. Buah Kawista berbentuk bulat, berkulit keras dan bersisik, dan berwarna 
coklat putih. Daging buahnya berbau harum berwarna coklat kehitaman.Buah 
Kawista yang telah cukup masak akan jatuh dengan sendirinya. Karena kulit buahnya 
yang keras, meskipun jatuh buah ini tidak akan rusak (Minal Pandavadra, 2014 : 2). 
4. Kandungan Kimia 
Bagian tanaman (daun dan daging buah) menunjukkan adanya alkaloid, 
flavonoid, fenol, terpenoid, tanin, lemak steroid, saponin, glikosida. Buah mentah 
mengandung stigmasterol.  Daging buah mengandung jumlah besar asam sitrat, 
mineral alkaloid, kumarin, asam lemak (Chouroborty, 1959 : 90-91). Daun 
mengandung  stigmasterol, psoralen, bergapten, orientin, vitedin, saponarin, tanin dan 
minyak atsiri (Patra, 1988 : 205-208). Kulit kayu mengandung karbohidrat, protein 
dan asam amino. Akar mengandungFeronia lakton, belliferone geranylum, bargapten, 
osthol,isopimpinellin, marmesin dan Marmin (Rahman, 2002 : 73-77). 
Menurut jurnal Development of quality control parameters for the standardization of 
Limonia acidissima L. leaf and stem. Karya Minal Pandavadra, Sumitra Chanda. 




    
Biosciences, Saurashtra University-Rajkot, 360 005, Gujarat, India) kandungan dari 
tanaman kawista (Limonia acidissima L.) antara lain : 
Tabel 1. Kandungan Tanaman Kawista 
Kandungan 
Kimia 
Reagen Daun Batang 
Alkaloid 
Drangroff  +  + 
Mayer  -  - 








 +++  +++ 
Tanin  +++  - 
Glikosida  +  + 
Triterpen  +  + 
Steroid  +  + 
Saponin  - -  
5. Khasiat  
Rebusan daun digunakan dalam pengobatan sembelit, muntah, kardiotonik 
dan diuretik . Buah digunakan untuk tumor, asma, luka, lemah jantung dan hepatitis. 
Daun dilaporkan memiliki aktivitas hepatoprotektif. L. acidissima adalah tanaman 
obat yang penting dengan berbagai penggunaan bagian untuk mengobati penyakit 
yang berbeda. Bagian-bagian lain dari tanaman seperti batang dilaporkan dapat 
menyembuhkan luka, antioksidan, memiliki aktivitas analgesik, aktivitas antidiabetes, 
antiproliferatif, antimikroba dan sitotoksik (Ilango, 2009). 
B. Uraian Hewan Coba 
1. Klasifikasi Tikus Putih (Ruedas, 2008) 
Sistem klasifikasi tikus putih menurut Ruedas (2008) adalah sebagai berikut : 
Kingdom  : Animalia 
Phylum  : Chordata 




    
Ordo   : Rodentia 
Subordo  : Sciurognathi 
Famili   : Muridae 
Subfamili  : Murinae 
Genus   : Rattus 
Spesies : Rattus norvegicus 
2. Karakteristik Tikus Putih 
Hewan percobaan yang umum digunakan dalam penelitian ilmiah adalah 
tikus. Secara garis besar fungsi dan bentuk organ serta proses biokimia dan biofisik 
antara tikus dan manusia memiliki banyak kemiripan sehingga dapat diaplikasikan 
pada manusia. Spesies tikus yang paling sering digunakan sebagai hewan model pada 
penelitian mengenai manusia maupun mamalia lain adalah tikus putih (Rattus 
norvegicus). Menurut Malole dan Pramono (1989), keunggulan tikus putih sebagai 
hewan percobaan karena siklus hidupnya yang relatif pendek dan dapat 
berkembangbiak dengan cepat.Hewan ini berukuran kecil sehingga pemeliharaannya 
relatif mudah serta relatif sehat sehingga cocok untuk berbagai penelitian. 
Tikus putih (Albino Normay rat, Rattus norvegicus) yang biasa digunakan 
sebagai hewan percobaan di laboratorium terdiri atas lima macam “basic stock” yaitu 
Long Evans, Osborne Mendel, Sherman, Sprague Dawley, dan Wistar. Sprague 
Dawley memiliki ciri-ciri berwarna albino putih, berkepala kecil, dan ekor lebih 
panjang daripada badannya.Long Evans memiliki ukuran badan lebih kecil daripada 
Sprague Dawley dengan warna yang gelap pada bagian atas kepala dan bagian depan 





    
Dibandingkan dengan tikus liar, tikus laboratorium lebih cepat dewasa, tidak 
memperlihatkan perkawinan musiman, dan umumnya lebih mudah 
berkembangbiak.Jika tikus liar dapat hidup 4-5 tahun, tikus laboratorium jarang hidup 
lebih dari 3 tahun.Umumnya berat badan tikus laboratorium lebih ringan daripada 
tikus liar. Biasanya pada umur empat minggu, berat badan tikus liar mencapai 40-50 
g dan setelah dewasa sampai 300 g atau lebih, sedangkan tikus laboratorium pada 
umur empat minggu, beratnya hanya 35-40 g dan berat dewasa rata-rata 200-250 g, 
tetapi bervariasi tergantung pada galur. Tikus jantan tua dapat mencapai 500 g tetapi 
tikus betina jarang yang lebih dari 350 g. Galur yang paling besar ukuran tubuhnya 
adalah galur Sprague Dawley yang hampir sebesar tikus liar. Ada dua sifat yang 
membedakan tikus dari hewan percobaan lain, yaitu tikus tidak dapat muntah karena 
struktur anatominya yang tidak lazim di tempat esofagus bermuara ke dalam lambung 
dan tikus tidak mempunyai kantung empedu. (Harmita & Radji, 2010:53) 
Tabel 2. Data biologik tikus (Harmita & Radji, 2010:53) 
Konsumsi pakan per hari 5 g/100 g bb 
 Konsumsi air minum per hari 8-11 ml/100 g bb 
 Diet protein 12% 
 Ekskresi urine per hari 5,5 ml/100 g bb 
 lama hidup  2,5- 3 tahun 
 Jantan 300-400 g 
 Betina 250-300 g 
 Bobot lahir 5-6 g 
 Dewasakelamin (jantan=betina) 50+10 hari 
 Siklus estrus (menstruasi) 5 hari (polyestrus) 
 Umur sapih 21 hari, 40-50 g 
 Mulai makan pakan kering 12 hari 
 Rasio kawin 1 jantan – 3 atau 4 betina 
 Jumlah kromosom 42 




    
 Laju respirasi 85 x/mn 
 Denyut jantung 300 – 500 x/mn 
 Pengambilan darah maksimum 5,5 ml/Kg 
 Jumlah sel darah merah   (Erytrocyt) 7,2-9,6 X 106 / μl 
 Kadar haemoglobin(Hb) 15,6 g/dl 
 Pack Cell Volume (PCV) 46% 
Kadar SGPT Normal Tikus 17,5 – 30,2 U/L 
 Jumlah sel darah putih (Leucocyte) 14     103 /μl 
C. Uraian Tentang Hati 
1. Anatomi Hati (Tjay, 2007) 









Hati adalah organ visceral (dalam rongga abdomen) terbesar yang terletak di 
bawah kerangka iga, pada kondisi hidup, hati berwarna merah tua karena kaya akan 
persediaan darah dan kaya nutrient dari vena portal dan vena hepatika (Baradero & 
Siswandi. 2010:1). 
Hati adalah organ terbesar dan secara metabolisme paling kompleks di dalam 
tubuh.Organ ini terlibat dalam metabolisme zat makanan serta sebagian besar obat 
dan toksikan. Unit dasar fungsional hati adalah lobulus hati, yang berbentuk silindris 




    
berisi 50.000-100.000 lobulus.Hepatosit (sel parenkim hati) merupakan sebagian 
besar organ itu.Hepatosit bertanggung jawab terhadap peran sentral hati dalam 
metabolisme.Sel-sel ini terletak diantara sinusoid yang berisi darah dan saluran 
empedu (Corwin, 2010:559). 
Darah dari lambung dan usus di alirkan terlebih dahulu ke hati melalui vena 
porta sebelum diedarkan ke sistem sirkulasi.Dengan demikian hati menjadi organ 
pertama yang berhadapan dengan berbagai materi yang diingesti tubuh seperti sari-
sari makanan, vitamin, logam, obat-obatan, dan toksikan yang berasal dari 
lingkungan. Serangkaian proses fisiologis yang terjadi di sel-sel hati mengekstraksi 
materi-materi tersebut dari darah untuk selanjutnya dikatabolisme, disimpan, atau 
diekskresikan melalui getah empedu (Corwin, 2010:560). 
2. Histologi Hati 
Secara histologis, hati tersusun atas lobulus-lobulus hati.Lobulus tersebut 
terdiri dari sel-sel hati (hepatosit) yang tersusun dalam suatu lempeng-lempeng 
(Corwin, 2010:560). 
a. Lobulus Hati  
Hati terbagi atas dua unit operasional, yaitu lobulus dan asinus.Istilah lobulus 
lebih sering dipergunakan untuk menjelaskan bagian parenkim hati yang mengalami 
kerusakan secara patologi.  Lobulus tersebut terdiri dari sel-sel hati (hepatosit) yang 
tersusun dalam suatu lempeng-lempeng . Lobulus hepar merupakan prisma polygonal 
dengan ukuran lebih kurang 1 sampai 2 mm, dan biasanya terlihat heksagonal pada 
potongan melintang vena sentralis di tengah dan di kanal portal di tepian pada sudut-
sudutnya. Lobulus hepar mempunyai makna fungsional yaitu merupakan suatu unit 




    
mempunyai kanal portal sebagai pusatnya, dan terdiri dari jaringan yang menyalurkan 
empedu ke dalam duktus biliaris di daerah portal tersebut.Asinus merupakan istilah 
yang digunakan untuk menyebut bagian fungsional pada hati. Bagian fungsional 
tersebut terbagi atas tiga zona, yaitu zona 1 ( zona yang terdekat dengan pembuluh 
darah), zona 2 (zona intermediet) , dan zona 3 (zona yang paling dekat dengan vena 
sentralis) (Mescher, 2010:280).   
b. Sel Hati (Hepatosit) 
Sel hati (hepatosit) adalah sel-sel yang menyusun hati, berbentuk polyhedral 
dengan enam sisi.Hepatosit memiliki satu atau dua inti berbentuk bulat dengan satu 
atau dua anak inti.Setiap hepatosit berkontak langsung dengan darah dari dua 
sumber.Darah dari vena porta yang langsung dari saluran pencernaan dan darah erteri 
hepatica yang datang dari aorta.Diantara lempengan sel hati terdapat kapiler-kapiler 
yang dinamakan sinusoid, yang merupakan cabang vena porta dan arteri hepatica. 
Sinusoid dibatasi oleh sel fagositik atau sel kupffer, yang merupakan sistem monosit-
makrofag, fungsi utama sel kupffer adalah menelan bakteri dan benda asing lain 
dalam darah, sehingga hati merupakan salah satu organ utama sebagai pertahanan  
terhadap invasi bakteri dan agen toksik seperti karbon tetraklorida, alkohol, dan 
kloroform (Mescher, 2010:281) 
 Hepatosit digunakan sebagai parameter kerusakan karena sel hati memiliki 
peranan penting dalam metabolisme.Vena sentralis digunakan dalam pengukuran 
karena daerah vena sentralis merupakan pusat dari lobulus hati.Sel-sel di perifer 
lobulus mendapat perdarahan yang baik, namun daerah disekitar vena sentralis 
merupakan daerah yang jauh dari perdarahan. Berdasarkan aliran peredaran darah, 




    
toksin, maka di vena sentralis akan terjadi akumulasi. Apabila terdapat gangguan 
maka yang terlebih dahlu mengalami kerusakan dan terlihat paling parah serta jelas 
bentuk kerusakannya adalah vena sentralis, jika terjadi kerusakan maka sel-sel 
endotel dari vena sentralis akan lisis dan akan mengakibatkan terjadinya perbesaran 
dari diameter vena sentralis (Mescher, 2010:281). Kerusakan hati dapat diobati oleh zat 
yang disebut sebagai hepatoterapi. Hepatoterapi berperan dalam pemulihan organ hati 
yang rusak dan tidak berfungsi normal (Price, 2005; Bera et al., 2012). 
3. Fungsi Hati 
Hati memiliki banyak fungsi untuk mempertahankan hidup. Fungsi utama hati 
antara lain adalah (Smeltzer, 2011:1152). 
a. Fungsi metabolisme 
Sel hepar merupakan suatu kolam besar reaktan kimia dengan laju 
metabolisme yang tinggi, memberikan substrat energi dan suatu sistem metabolisme 
terhadap lamanya mengolah dan mensintesis berbagai zat yang diangkut ke daerah 
tubuh lainnya dan melakukan berbagi fungsi metabolisme lain. 
a) Metabolisme Karbohidrat 
  Hati mengubah pentosa dan heksosa yang diserap dari usus halus menjadi 
glikogen, mekanisme ini di sebut glikogenesis. Glikogen lalu ditimbun di dalam hati 
kemudian hati akan memecahkan glikogen menjadi glukosa. Proses pemecahan 
glikogen menjadi glukosa disebut glikogenelisis. Dari proses-proses ini maka hati 
merupakan sumber utama glukosa dalam tubuh, selanjutnya hati mengubah glukosa 
melalui hexose monophosphate shunt dan terbentuklah pentose. Pembentukan 




    
nukleotida, asam nukleat dan ATP, dan membentuk senyawa 3 karbon yaitu asam 
piruvat (asam piruvat diperlukan dalam siklus krebs) (Smeltzer, 2011:1152). 
 
b) Metabolisme Protein 
  Peran hati yang sangat penting dalam metabolisme protein adalah deaminase 
asam amino, pembentukan urea untuk membuang ammonesia dari tubuh. 
Pembentukan protein plasma, interkonversi diantara berbagai asam amino dan 
komponen penting lainnya yang diperlukan untuk proses metabolisme. (Smeltzer, 
2011:1152). 
c) Metabolisme Lemak 
  Hati mempunyai peran tertentu dalam metabolisme lemak yaitu melakukan 
oksidasi asam lemak dalam jumlah besar, mengubah karbohidrat dan protein dalam 
jumlah besar menjadi lemak.Ketika produk lemak dibutuhkan, lemak di ambil keluar 
dari deposit lemak dalam tubuh, diangkut dalam darah menuju hati, dan di hati 
dipecah menjadi asam lemak dan gliserol. Selain itu, asam lemak dibawa menuju hati 
dalam darah porta dari usus dan diubah menjadi jenis-jenis yang dapat digunakan 
dalam proses metabolik (Baradero & Siswandi. 2010:45). 
b. Penyimpanan Vitamin 
Hati mempunyai kecendrungan tertentu untuk menyimpan vitamin dan telah 
lama diketahui sebagai sumber vitamin yang baik untuk pengobatan pasien.Vitamin 
yang terbanyak disimpan dalam hati adalah vitamin A, tetapi sejumlah besar vitamin 
D dan B1-2 dalam keadaan normal juga disimpan.Kecuali besi dalam hemoglobin 
darah, sebagian besar besi tubuh biasanya disimpan di hati dalam bentuk ferritin.Sel 




    
dengan besi baik dalam jumlah sedikit maupun banyak. Oleh karena itu, maka besi 
akan berikatan dengan apoferitrin membentuk ferritin dan disimpan dalam bentuk ini 
sampai diperhatikan. Hati membentuk berbagai bahan yang sangat diperlukan untuk 
proses pembekuan darah. Bahan – bahan tersebut adalah fibrinogen protrombin dan 
beberapa faktor pembekuan lainnya(Smeltzer, 2011:1153). 
c. Fungsi Sintesis 
Sintesis adalah penyusunan atau pembuatan suatu senyawa dari zat atau 
molekul yang sederhana menjadi senyawa kompleks. Fungsi sintesis hati antara lain 
pembuatan protein dan lipoprotein plasma(Smeltzer, 2011:1154). 
d. Fungsi Pertahanan Tubuh 
Pertahanan tubuh oleh hati dapat berupa fungsi detoksifikasi dan fungsi 
perlindungan.Fungsi detoksifikasi atau penetralan dilakukan oleh enzim-enzim hati 
melalui oksidasi, reduksi, hidrolisis, atau konyugasi zat-zat yang berbahaya, dan 
mengubahnya menjadi zat yang secara fisiologis tidak aktif. Fungsi perlindungan 
dilakukan oleh sel kupffer yang terdapat di dinding sinusoid hati, berkemampuan 
fagositosis yang sangat besar sehingga mampu membersihkan sampai 99% kuman 
yang ada dalam vena porta sebelum darah menyebar melewati seluruh sinusoid. Sel 
kupffer juga mengalihkan immunoglobulin dan berbagai macam antibody yang 
timbul pada berbagai macam kelainan hati(Smeltzer, 2011:1154). 
e. Sintesa, Sekresi dan Penyimpanan Empedu 
Empedu yang dihasilkan oleh sel-sel hati dan sel ductal memegang dua 
peranan penting yaitu empedu berfungsi dalam proses digesti dan absorbsi dengan 
jalan membantu melakukan ermulsifikasi lemak sehingga memungkinkan lipid dapat 




    
digesti melalui membran mukosa. Empedu juga berfungsi untuk ekskresi hasil-hasil 
metabolisme tubuh seperi kolesterol, bilirubin, obat-obatan dan beberapa logam berat 
seperti Cu. (Smeltzer, 2011:1155). 
4. Kerusakan Pada Hati 
Kerusakan hati ditandai dengan adanya perubahan struktur mikroanatominya. 
Dampak kerusakan hati akibat obat melalui 3 jalur yaitu mengubah sintesis protein 
atau merubah metabolisme lain yang esensial dalam sel hati, mengubah aliran darah 
ke hati sehingga timbul nekrosis jaringan hati, dan mengubah metabolisme lemak. 
Kerusakan hati dapat bersifat ireversibel (tetap) dan reversibel (sementara). 
Perubahan degenerasi merupakan perubahan yang bersifat reversibel. Degenerasi 
yang berlangsung terus-menerus dapat mengakibatkan kematian sel (nekrosis). 
Nekrosis adalah perubahan yang prosesnya bersifat irreversible (Proskuryakov SY, 
2003; 283 (2003): 1 - 16). 
Degenerasi juga ditandai dengan perubahan pada sitoplasma. Pada degenarasi 
hidropis ditandai dengan sitoplasma mengalami vakuolisasi dan degenerasi melemak 
ditandai dengan vakuola–vakuola yang berisi lemak dan mendesak inti ke tepi sel (. 
Thomas C, 1988). 
Nekrosis sel hati akibat parasetamol dapat bersifat fokal, sentral, perifer atau 
masif. Kematian sel terjadi bersamaan dengan pecahnya membran plasma. Perubahan 
morfologis awal berupa : edema sitoplasma, dilatasi retikulum endoplasma dan 
disagregasi polisom. Selanjutnya terjadi akumulasi trigliserida sebagai butiran lemak 
dalam sel, pembengkakan mitokondria progresif dengan kerusakan krista dan 




    
Kerusakan hati dapat berupa perlemakan hati, nekrosis, kolestatis dan sirosis 
hati (Cotran & Robbins, 2011:525)  
1) Perlemakan hati (Steatosis) 
  Perlemakan hati adalah penumpukan lemak lebih dari 5% pada organ 
hati.Penyebab perlemakan hati terdiri dari dua faktor utama. Pertama berhubungan 
dengan peningkatan kadar asam lemak bebas dalam plasma yang terjadi akibat 
mobilisasi lemak dari jaringan adiposa atau dari hidrolisis triasilgliserol lipoprotein 
oleh lipase sensitif hormon di jaringan ekstrahepatik. Pembentukan VLDL (Very Low 
Density Lipoprotein) tidak dapat mengimbangi meningkatnya influx dan esterifikasi 
asam lemak bebas sehingga terjadi penumpukan triasilgliserol yang menyebabkan 
perlemakan hati.Kedua, karena adanya penghambat metabolik dalam produksi 
lipoprotein plasma sehingga terjadi penimbunan triagilgliserol (Cotran & Robbins, 
2011:525). 
2) Nekrosis Hati 
  Nekrosis merupakan kematian sel hati yang ditandai dengan rusaknya struktur 
lobulus hati.Manifestasi dari toksikan yang berbahaya dapat menimbulkan 
nekrosis.Perubahan biokimia yang terjadi bersifat kompleks dan berbagai 
hepatotoksikan bekerja melalui berbagai mekanisme. Mekanisme terjadinya nekrosis 
diantaranya hepatotoksikan secara kovalen mengikat protein dan lipid tidak jenuh dan 
menyebabkan peroksidasi lipidCotran & Robbins, 2011:526). 
3) Kolestasis 
  Kolestatis merupakan kerusakan hati yang bersifat akut disebabkan karena 




    
lebih jarang ditemukan dibandingkan dengan perlemakan hati dan nekrosisCotran & 
Robbins, 2011:526). 
4) Sirosis Hati 
  Sirosis ditandai oleh adanya septa kolagen yang tersebar di sebagian 
hati.Kumpulan hepatosit muncul sebagai nodul yang dipisahkan oleh lapisan seberat 
ini.Beberapa karsinogen kimia dan pemberian CCl4 jangka panjang dapat 
menyebabkan sirosis pada hewan.Pada manusia penyebab sirosis yang paling penting 
adalah konsumsi kronis minuman beralkohol.Mekanisme penyakit hati akibat 
konsumsi alkohol masih belum pasti, diperkirakan mekanismenya yaitu sel hati 
mengalami fibrosis dan destruksi protein yang berkepanjangan akibat metabolisme 
alkohol yang menghasilkan acetaldehyde.Fibrosis yang terjadi merangsang 
pembentukan kolagen.Regenerasi sel tetap terjadi tetapi tidak dapat mengimbangi 
kerusakan sel. Penimbunan kolagen terus berlanjut, ukuran hati mengecil, berbenjol-
benjol dan mengeras sehingga terjadi sirosis hati (Baradero & Siswandi. 2010:43). 
5. Evaluasi Kerusakan Hati 
a. Patologi makroskopik warna dan penampilan sering dapat menunjukkan 
sifat toksisitas, seperti perlemakan hati atau sirosis. Biasanya berat organ 
merupakan petunjuk yang sangat peka dari efek pada hati. Dalam kasus 
tertentu peningkatan berat hati merupakan kriteria paling peka untuk 
toksisitas. 
b. Pemeriksaan mikroskopik cahaya dapat mendeteksi berbagai jenis kelainan 
histologi seperti perlemakan, nekrosis, sirosis, nodul hiperplastik dan 




    
berbagai struktur subset. Pengamatan perubahan subset, serta penemuan 
biokimia, sering berguna untuk menggambarkan cara kerja toksikan. 
c. Uji biokimia beberapa enzim serum sebagai indikator kerusakan hati, bila 
terjadi kerusakan hati, enzim ini dilepaskan ke dalam darah dari sitosol dan 
organel sebsei, seperti mitokondria, lisosom dan nukleus. Enzim tertentu 
meningkat dengan nyata pada keadaan kolestatik, tetapi hanya meningkat 
sedikit pada nekrosis hati. Pemeriksaan berbagai enzim serum terutama 
enzim transaminase yang terdiri dari enzim SGPT dan SGOT, terbukti 
paling praktis sebagai indicator untuk mengukur banyaknya kerusakan hati. 
Enzim serum lain yang digunakan untuk menilai penyakit hati adalah 
bilirubin serum, urobilinogen, alkali fosfat dan α-nukleotidase. 
d. Sifat toksisitas umumnya hepatotoksikan menggangu struktur membran 
retikulum endoplasma, menurunkan kandungan sitokrom P-450, 
menurunkan aktivitas metabolisme obat, dan meningkatkan jumlah rantai 
samping asli jenuh (Sacher & Mc Person. 2011:375) 
D. Enzim Transaminase 
 Transaminase adalah proses katabolisme asam amino yang melibatkan 
pemindahan gugus amino dari suatu asam amino kepada asam amino yang lain. 
Dalam reaksi transaminase ini gugus amino dari suatu asam amino dipindahkan 
kepada salah satu dari tiga senyawa keto, yaitu asam piruvat, oksaloasetat dan a-
ketoglutarat, sehingga senyawa keto ini diubah menjadi asam amino, sedangkan asam 
amino semula diubah menjadi asam keto. Enzim transaminase di dalam serum tidak 




    
tepat.Enzim transaminase yang terdapat dalam serum merupakan indikator terjadinya 
kerusakan jaringan pada penyakit tertentu (Sacher & Mc Person. 2011:352). 
Uji enzim sering menjadi satu-satunya petunjuk adanya cedera sel pada 
penyakit dini hati atau local.Dua enzim Transaminase yang paling sering di ukur pada 
penyakit hati yaitu serum glutamate oxaloacetic transaminase (SGOT) dan Serum 
Glutamic pyruvic transaminase (SGPT). 
1. Serum Glutamic pyruvic transaminase (SGPT)/ Alanin aminotransferase 
(ALT) 
ALT adalah suatu enzim yang terdapat pada jaringan hati, jantung, otot. Dan 
ginjal. Kadar yang tinggi terdapat pada jaringan hati sedangkan di jantung, otot, dan 
gijal, enzim ini terdapat dalam kadar yang relatif rendah. ALT biasanya meningkat 
lebih tinggi dari AST pada obstryksi saluran empedu ekstrahepatik akut. Rasio AST : 
ALT lebih dari 3 : 1 ditemukan pada penyakit hati alkoholik. Untuk penyakit hati, 
ALT lebih spesifik dari pada AST (Sulaiman, 2012 ; 21). 
Peningkatan aminotransferse sampai dengan kadar 300 U/L tidak spesifik 
untuk kelainan hati. Jika didapatkan peningktan > 1000 U/L, kemungkinan terdapat 
penyakit hepatitis virus, iksemik hati ( karena hipotensi lama atau gagal jantung 
akut), atau kerusakan hati karena toksin atau obat (Sulaiman, 2012 ; 21). 
Enzim ini mengkatalis pemindahan satu gugus amino antara lain alanin dan 
asam alfa ketoglutarat. Terdapat banyak di hepatosit dan konsentrasinya relative 
rendah di jaringan lain. Kadar normal dalam darah 5-35 IU/liter dan ALT lebih 
sensitive dibandingkan AST (Bastiansyah. 2012:54). 
Kadar SGPT dan SGOT serum meningkat pada hampir semua penyakit 




    
menyebabkan nekrosis hati yang luas, seperti hepatitis virus yang berat, cedera hati 
akibat toksin, atau kolaps sirkulasi yang berkepanjangan.Peningkatan yang lebih 
rendah ditemukan pada hepatitis akut ringan demikian pula pada penyakit hati kronik 
difus maupun lokal.Kadar mendadak turun pada penyakit akut, menandakan bahwa 
sumber enzim yang masih tersisa habis. Kalau kerusakan oleh radang hati hanya 
kecil, kadar SGPT lebih dini dan lebih cepat meningkat dari kadar SGOT 
(Bastiansyah. 2012:54). 
2. Serum glutamate oxaloacetic transaminase (SGOT)/ Aspartat 
aminotransaminase (AST) 
AST adalah enzim mitokondria yang juga ditemukan dalam hati, jantung, 
ginjal, dan otak.Bila jaringan tersebut mengalami kerusakan yang akut, kadarnya 
dalam serum meningkat. Diduga hal ini disebabkan karena bebasnya enzim 
intraseluler dari sel-sel yang rusak ke dalam sirkulasi.Kadar yang sangat meningkat 
terdapat pada nekrosis hepatoseluler atau infark miokard. 
AST melakukan reaksi antara asam aspartate dan asam alfa-ketoglutamat.AST 
berada dalam sel parenkim hati. AST meningkat pada kerusakan hati akut, tetapi juga 
terdapat dalam sel darah merah dan otot skelet. Oleh karena itu, tidak spesifik untuk 
hati. AST berfungsi untuk mengubah aspartate dan alfa-ketoglutarat menjadi 
oxaloasetat dan glutamate.Terdapat 2 isoenzim, yaitu AST 1 merupakan isoenzim 
sitosol yang terutama berada dalam sel darah merah dan jantung.Kemudian AST 2 
merupakan isoenzim mitokondria yang predominan dalam sel hati.Kadar normal 
dalam darah 10-40 IU/liter. Meningkat tajam ketika terjadi perubahan infark 




    
E. Parasetamol 
Parasetamol (asetaminofen) merupakan metabolit aktif dari fenasetin yang 
mempunyai efek analgesik dan antipiretik (Goodman dan Gilman, 2008). Efek 
antipiretik ditimbulkan oleh gugus aminobenzen (Katzung, 2002). Obat ini tidak 
mempunyai efek antiinflamasi yang bermakna, tetapi banyak digunakan sebagai 
analgesik ringan jika nyeri tidak memiliki komponen inflamasi. Hal ini karena selain 
merupakan penghambat prostaglandin yang lemah, parasetamol juga merupakan 
inhibitor siklooksigenase yang lemah dengan adanya H2O2 (hidrogen peroksida) 
konsentrasi tinggi yang dihasilkan neutrofil dan monosit pada lesi radang (Goodman 
dan Gilman, 2008). 
Parasetamol di Indonesia lebih dikenal dibandingkan dengan nama 
asetaminofen, dan tersedia sebagai obat bebas (Wilmana dan Gunawan, 2007). Obat 
ini pertama kali digunakan dalam kedokteran oleh von Mering pada 1893, namun 
baru sejak 1949 obat ini popular setelah diketahui merupakan metabolit aktif utama 
dari asetanilid dan fenasetin. Sifat farmakologis yang ditoleransi dengan baik, sedikit 
efek samping, dan dapat diperoleh tanpa resep membuat obat ini dikenal sebagai 
analgesik yang umum di rumah tangga (Goodman dan Gilman, 2008; Wishart dan 
Knox, 2006). 
Pemberian parasetamol secara oral dengan penyerapan yang cepat dan hampir 
sempurna di saluran pencernaan. Penyerapan dihubungkan dengan tingkat 
pengosongan lambung, dan konsentrasi dalam plasma mencapai puncak dalam 30 
sampai 60 menit (Katzung, 2002). Waktu paruh dalam plasma 1 sampai 3 jam setelah 
dosis terapeutik dengan 25% parasetamol terikat protein plasma dan sebagian 




    
tempat metabolisme utama parasetamol. Di dalam hati, 60% dikonjugasikan dengan 
asam glukuronat, 35% asam sulfat, dan 3% sistein; yang akhirnya menghasilkan 
konjugat yang larut dalam air serta diekskresi bersama urin. Jalur konjugasi pertama 
(terutama glukuronidasi dan sulfasi) tidak dapat digunakan lagi ketika asupan 
parasetamol jauh melebihi dosis terapi dan sebagian kecil akan beralih ke jalur 
sitokrom P450 (CYP2E1) (Defendi dan Tucker, 2009; Goodman dan Gilman, 2008). 
Metabolisme melalui sitokrom P450 membuat parasetamol mengalami N-
hidroksilasi membentuk senyawa antara, N-acetyl-para-benzoquinoneimine 
(NAPQI), yang  angat elektrofilik dan reaktif. Pada keadaan normal, senyawa antara 
ini dieliminasi melalui konjugasi dengan glutathione (GSH) yang berikatan dengan 
gugus sulfhidril dan kemudian dimetabolisme lebih lanjut menjadi suatu asam 
merkapturat yang selanjutnya diekskresi ke dalam urin. Ketika terjadi overdosis, 
kadar GSH dalam sel hati menjadi sangat berkurang yang berakibat kerentanan sel-sel 
hati terhadap cedera oleh oksidan dan juga memungkinkan NAPQI berikatan secara 
kovalen pada makromolekul sel, yang menyebabkan disfungsi berbagai sistem enzim 
(Goodman dan Gilman, 2008).  
Rangkaian metabolisme minor parasetamol ini dapat menyebabkan efek 
merugikan. Pengurangan GSH secara tidak langsung dapat menimbulkan terjadinya 
stres oksidatif akibat penurunan proteksi antioksidan endogen (antioksidan 
enzimatik), yang juga dapat menyebabkan terjadinya peroksidasi lipid. Peroksidasi 
lipid merupakan suatu proses autokatalisis yang mengakibatkan kematian sel. Produk 
akhir peroksidasi lipid di dalam tubuh adalah malondialdehid (MDA) yang dapat 
menyebabkan kematian sel akibat proses oksidasi berlebihan dalam membran sel. 




    
memacu terbentuknya radikal bebas superoksida (O2 -) yang dinetralisir oleh 
superoksida dismutase (SOD) menjadi H2O2, suatu Reactive Oxygen Species (ROS) 
yang tidak begitu berbahaya. Namun, melalui reaksi Haber-Weiss dan Fenton, adanya 
logam transisi seperti Cu dan Fe akan membentuk radikal hidroksil yang sangat 
berbahaya yang akan menghancurkan struktur sel (Winarsi, 2007). 
Indikasi pemberian parasetamol adalah sebagai analgesik dan antipiretik. 
Nyeri akut dan demam dapat diatasi dengan 325-500 mg empat kali sehari dan secara 
proporsional dikurangi untuk anak-anak. Parasetamol juga merupakan analgesik 
paling sesuai untuk pascaoperasi terutama pada pasien usia lanjut karena efek 
minimal penghambatan prostaglandin (Katzung, 2002). 
Parasetamol merupakan salah satu obat yang paling sering menyebabkan 
kematian akibat keracunan (self poisoning). Toksisitas parasetamol terjadi pada 
penggunaan dosis tunggal 10 sampai 15 gram (150 sampai 250 mg/kg BB); dosis 20 
sampai 25 gram atau lebih kemungkinan menyebabkan kematian (Goodman dan 
Gilman, 2008; Wilmana dan Gunawan, 2007). Sedangkan dosis toksik untuk mencit 
atau LD50 mencit adalah 6,76 mg/20 gr BB mencit (Wishart dan Knox, 2006). 
Akibat dosis toksik yang paling serius adalah nekrosis hati, walaupun nekrosis tubuli 
renalis dan koma hipoglikemik juga dapat terjadi. Sekitar 10% pasien yang 
mengalami keracunan yang tidak mendapatkan penanganan khusus mengalami 
kerusakan hati yang parah; sebanyak 10-20% di antaranya akhirnya meninggal karena 
kegagalan fungsi hati. Gagal ginjal akut juga terjadi pada beberapa pasien (Goodman 





    
Penyarian merupakan pemindahan massa zat aktif yang semula berada di 
dalam sel, ditarik oleh cairan penyari, sehingga terjadi larutan zat aktif dalam cairan 
penyari tersebut. Umumnya penyarian akan bertambah baik bila permukaan serbuk 
simplisia makin luas. Karenanya makin halus serbuk simplisia seharusnya makin baik 
penyariannya. 
Cairan pelarut dalam proses pembuatan ekstrak adalah pelarut yang baik 
(optimal) untuk senyawa kandungan yang berkhasiat atau aktif, sehingga senyawa 
tersebut dapat dipisahkan dari bahan dan dari senyawa lainnya, serta ekstrak hanya 
mengandung sebagian besar dari senyawa kandungan yang diinginkan dalam hal 
ekstrak total, maka cairan pelarut dipilih yang melarutkan hampir semua metabolit 
sekunder yang terkandung (Septiningsih, 2008). 
1. Ekstraksi 
Ekstrak merupakan sediaan pekat yang diperoleh dengan menarik zat aktif 
dari simplisia nabati atau simplisia hewani menggunakan pelarut yang sesuai. Metode 
penarikan zat aktif ini berupa pemisahan senyawa di mana komponen-komponen 
terlarut dari suatu campuran dipisah dari komponen yang tidak larut dengan pelarut 
sesuai, sedangkan proses perpindahan massa zat aktif yang semula berada dalam sel 
yang ditarik oleh cairan penyari sehingga didapatkan zat aktif larut dalam penyari 
disebut dengan penyarian. Pembuatan ekstrak dimaksudkan agar zat berkhasiat yang 
terdapat di dalam simplisia terdapat dalam bentuk yang mempunyai kadar yang tinggi 
dan hal ini memudahkan zat berkhasiat tersebut dapat diatur dosisnya. 
Pada dasarnya metode ekstraksi ada beberapa macam di antaranya yaitu 
maserasi (perendaman), perkolasi, digesti, infusi, dan dekoksifikasi. Ekstraksi 




    
berurutan. Pelarut yang digunakan harus memenuhi syarat tertentu yaitu tidak toksik, 
tidak meninggalkan residu, harga murah, tidak korosif, aman, dan tidak mudah 
meledak (Wientarsih & Prasetyo, 2006). 
Etanol adalah penyari yang bersifat universal yaitu dapat melarutkan senyawa 
polar maupun senyawa nonpolar. Etanol adalah senyawa yang mudah menguap, 
jernih (tidak berwarna), berbau khas, dan meyebabkan rasa terbakar pada lidah. 
Etanol mudah menguap baik pada suhu rendah maupun pada suhu mendidih (78oC), 
mudah terbakar, serta larut air, dan semua pelarut organik. Bobot jenis etanol tidak 
lebih dari 0,7964 (Voight, 1995). 
Etanol dipertimbangkan sebagai penyari karena lebih selektif dari pada air. 
Sukar ditumbuhi mikroba dalam etanol 20% ke atas. Memiliki beberapa kelebihan 
lain yaitu tak beracun, netral, absorbsi baik, bercampur dengan air pada segala 
perbandingan, memperbaiki stabilitas bahan obat terlarut, dan tidak memerlukan 
panas tinggi untuk pemekatan. Penggunaan etanol sebagai cairan penyari biasanya 
dicampur dengan pelarut lain, terutama campuran dengan air (Voight, 1995). 
2. Maserasi 
Metode maserasi merupakan penyarian sederhana yang dilakukan dengan 
merendam simplisia dalam penyari yang sesuai selama beberapa hari dalam 
temperatur kamar dan terlindung cahaya. Maserasi digunakan untuk menyari 
komponen kimia simplisia yang mudah larut dalam penyari (Buckingham, 2006). 
Maserasi umumnya dilakukan dengan cara memasukkan simplisia yang sudah 
diserbukkan dengan derajat halus tertentu sebanyak 10 bagian ke dalam bejana 
maserasi, kemudian ditambahkan 75 bagian cairan penyari, ditutup, kemudian ditutup 




    
berulang-ulang diaduk. Setelah 5 hari, disaring ke dalam wadah penampung 
kemudian ampasnya diperas dan ditambah cairan penyari lagi secukupnya dan diaduk 
kemudian disaring lagi hingga diperoleh sari sebanyak 100 bagian. Sari yang 
diperoleh ditutup dan disimpan pada tempat yang terlindung dari cahaya selama 2 
hari, endapan yang diperoleh dipisah dan filtrat dipekatkan (Buckingham, 2006). 
F. Tanaman Obat dalam Pandangan Islam 
Kehidupan manusia yang begitu kompleks akan terasa mudah dan ringan bila 
umat manusia berpegang teguh pada ajaran agama Islam. Peradaban Islam dikenal 
sebagai perintis dalam bidang farmasi. Para ilmuwan Muslim pada kejayaan Islam 
sudah berhasil menguasai riset ilmiah mengenai komposisi, dosis, penggunaan, dan 
efek dari obat-obat sederhana dan campuran. Selain menguasai bidang farmasi, 
masyarakat muslim pun tercatat sebagai peradaban pertama yang memiliki apotek 
atau toko obat (Masood, 2009; 7). 
Obat setiap penyakit itu diketahui oleh orang yang ahli di bidang pengobatan, 
dan tidak diketahui oleh orang yang bukan ahlinya. Oleh karena itu Allah Swt 
menghendaki agar pengobatan itu dipelajari oleh ahlinya agar sesuai dengan penyakit 
yang akan diobati sehingga akan mendorong kesembuhan sebagaimana firmannya 
dalam Q.S. Asy Syu’ara / 26: 80.  
⬧◆ →⧫ ◆❑⬧ ✓    
Terjemahnya: 
“Dan apabila aku sakit, Dialah yang menyembuhkan aku.” (Kementrian 
agama RI) 
Dalam ayat ini, sakit disandarkan kepada dirinya, sekali pun hal tersebut 
merupakan qadar (takdir), qadha ( ketetapan) dan ciptaaan Allah. Akan tetapi hal itu 




    
kepada yang sholat untuk mengucapkan “Tunjukilah kami jalan yang lurus, (yaitu) 
jalan orang-orang yang telah Engkau ber nikmat keada mereka ; bukan (jalan) yang 
Engkau murkai dan bukan (pula jalan) yang sesat.” (QS. Alfatihah / 1: 6-7). Maka 
pemberi nikmat disandarkan kepada Allah sedangkan kemurkaan menghilangkan 
pelakunya sebagai bentuk adab. Dan menyandarkan kesesatan kepada hamba, 
sebagaimana yang dikatakan oleh Jin, “Dan sesungguhnya kami tidak mengetahui 
(dengan adanya penjagaan itu) apakah keburukan yang dikehendaki bagi orang yang 
di bumi ataukah Rabb mereka menghendaki kebaikan bagi mereka.” (QS. Al-Jin / 72: 
10) oleh karena itu, Nabi Ibrahim berkata , “Dan apabila aku sakit, Dialah Yang 
menyembuhkan aku.” Yaitu apabila aku jatuh sakit, maka sesungguhnya tidak ada 
seorang pun yang bisa menyembuhkanku selain-Nya sesuai dengan takdir-Nya 
berupa sebab-sebab yang menyampaikannya (Katsir, 2015 ; 570-571) 
Ayat tersebut menjelaskan kepada manusia untuk terus berusaha meski Allah 
SWT yang menentukan hasilnya. Seperti dalam dunia kesehatan, jika penyakit datang 
dianjurkan untuk mencari pengobatan baik dengan obat tradisional maupun obat 
sintetik karena berobat adalah salah satu bentuk usaha untuk mencapai kesembuhan. 
Dewasa ini beragam cara yang digunakan masyarakat untuk berobat, dan 
salah satunya adalah dengan memanfaatkan tumbuh-tumbuhan karena selain murah 
juga efek samping yang ditimbulkan juga sangat jarang. Oleh karena itu, para peneliti 
mulai bermunculan untuk melakukan penelitian pada tumbuhan-tumbuhan yang 
berkhasiat obat. Apalagi mengingat negara Indonesia kaya akan tumbuh-tumbuhan 
yang berkhasiat obat. 
Tumbuhan sebagai bahan obat tradisional telah banyak digunakan untuk 




    
banyak mengkaji obat tradisional dan hasil-hasilnya yang mendukung bahwa 
tumbuhan obat memiliki kandungan zat-zat yang secara klinis yang bermanfaat bagi 
kesehatan. 
Hal tersebut sejalan dengan firman Allah Swt dalam Q.S. Asy-Syu´ara ayat 7 :  
⬧◆ ⧫⧫ ◼   
◆    ⚫ 
     
 
Terjemahnya: 
“Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, betapa banyak Kami 
tumbuhkan di bumi berbagai macam pasang (tumbuh-tumbuhan) yang baik?” 
(Kementrian agama RI) 
Lebih lanjut disebutkan pula dalam al-Qur’an dalam Q.S. Al An´am / 6: 99 
yaitu:  
◆❑➔◆ ✓ ⧫⧫  ☺ 
⧫ ⧫⬧  ⧫⧫  
 ⧫⬧  ➢ ⚫ 
  ◆⧫ ◆  
 ➔⬧ ◆❑ ◆ 
◆   ⧫❑◆ 
⧫◆  ◆◆ 
⧫⧫  → ◼ ◼☺ 
⬧ ⧫☺ ➔⧫◆    





    
Terjemahnya: 
“Dan Dialah yang menurunkan air dari langit, lalu Kami tumbuhkan dengan 
air itu segala macam tumbuh-tumbuhan, maka Kami keluarkan dari tumbuh-
tumbuhan itu tanaman yang menghijau. Kami Keluarkan dari tanaman yang 
menghijau itu butir yang banyak; dan dari mayang kurma, mengurai tangkai-
tangkai yang menjulai, dan kebun-kebun anggur, dan (Kami keluarkan pula) 
zaitun dan delima yang serupa dan yang tidak serupa. Perhatikan buahnya 
pada waktu berbuah, dan menjadi masak. Sungguh, yang demikian itu ada 
tanda-tanda (kekuasaan Allah) bagi orang-orang beriman.” (Kementrian 
agama RI) 
Dari kedua ayat tersebut dapat ditarik sebuah pemahaman bahwa Allah Swt 
memberi sebuah legalitas dan bersifat perintah pada manusia untuk memperhatikan 
bumi, yang dapat diartikan sebagai upaya untuk senantiasa mengkaji, meneliti, hingga 
menemukan setiap kegunaan dari tumbuhan yang ada. Tumbuhan yang baik dalam 
hal ini adalah tumbuh-tumbuhan yang bermanfaat bagi makhluk hidup, termasuk 
tumbuhan yang dapat digunakan sebagai pengobatan.  
Konsep pengobatan Islam menggunakan obat yang halal dan baik. Ada hal 
penting yang disampaikan Rasulullah Saw, bahwa mustahil obat-obat yang digunakan 
seseorang adalah sesuatu yang haram, karena Allah pasti menciptakan suatu penyakit, 
Allah juga menurunkan obatnya, namun karena Allah Maha Suci (Al-Quddus), tidak 
mungkin Allah menurunkan penawarnya dari benda yang haram. 
Hal ini patut menjadi perhatian, karena perihal halal haram menjadi suatu hal 
yang sangat penting dalam Islam yang bisa membuat amalan seseorang tidak diterima 
oleh Allah Swt karena permasalahan obat yang diminum. Selain itu, suatu obat selain 
halal juga baik, antara lain tidak membawa mudharat yang akan mencacatkan tubuh 
atau berbau takhayul, bid’ah, dan khurafat (Akbar, 2011).  
Dalam pengobatan Islam, dianjurkan untuk tidak melakukan pengobatan yang 




    
Terlebih bila pengobatan tersebut bisa mengakibatkan pelakunya jatuh dalam jurang 
kekafiran. Oleh karena itu, di kitab Thibbun Nabawi diajurkan semampu mungkin 
umat manusia menjaga kesehatan lahir dan bathin dengan tetap berpegang teguh pada 
tuntunan syariat Islam dan landasan normatif (Zaidul Akbar, 2011). 
Tumbuhan yang bermacam-macam jenisnya dapat digunakan sebagai obat 
penyakit dan merupakan anugerah Allah Swt, karena Allah Swt tidak memberi 
penyakit tanpa disertai dengan obat (penyembuhnya). Inilah yang harus manusia 
pelajari dan manfaatkan, sebagaimana dalam firman-Nya dalam Q.S. Al-Qashash / 
28: 57:  
❑⬧◆   ⚫ ➔⧫ 
⧫  ◆  ⬧◆ 
☺  ⧫ ◆ ⧫ 
⬧ ⧫☺    
 → ⬧◆ ➔◆⬧  
❑☺◼➔⧫     
 
Terjemahnya: 
“dan mereka berkata: "Jika Kami mengikuti petunjuk bersama engkau, 
niscaya Kami akan diusir dari negeri kami". (Allah berfirman) Bukanka kami 
telah meneguhkan kedudukan mereka dalam tanah haram (tanah suci) yang 
aman, yang didatangkan ke tempat itu buah-buahan dari segala macam 
(tumbuh- tumbuhan) sebagai rezeki (bagimu) dari sisi Kami?. tetapi 
kebanyakan mereka tidak mengetahui.” (Kementrian agama RI) 
Ayat tersebut mengisyaratkan agar manusia mencari dan mempelajari 
berbagai tumbuhan yang menjadi rezeki yaitu yang memberikan manfaat bagi 
kehidupan. Tumbuhan menjadi rezeki bagi makhluk hidup karena merupakan bahan 




    
tumbuh-tumbuhan bagi makhluk hidup lain, sedangkan tumbuhan adalah makhluk 
yang tidak pernah mengharapkan balasan dari makhluk lain (Savitri, 2008: 5).  
Dalam penelitian ini, maka ditemukan spesies tanaman daun kawista (Limonia 
acidissima L.) yang banyak tumbuh di daerah Kabupaten dan Kota Bima NTB 
sebagai hepatoprotektor. 
Islam mengenalkan beberapa cara pengobatan dalam menyembuhkan 
penyakit. Di antaranya, penyembuhan dengan air, bekam, do’a, dan obat-obat 
tradisional. Manusia dapat hidup tanpa obat-obatan. Akan tetapi, tidak seorang pun 
yang bisa hidup tanpa air, karena lebih dari setengah (57%) tubuh manusia berupa air. 
Apabila semua orang dapat menggunakan air dengan sebaik-baiknya, maka jumlah 
penyakit dan kematian dapat dihindari. Salah satu penyakit yang bisa diobati dengan 
air yaitu luka bakardengan merendam luka bakar dalam air dingin (Yazid, 2011). 
Di samping itu, bahan-bahan tradisional juga bisa digunakan sebagai obat, 
karena memang sudah turun-temurun digunakan oleh masyarakat dan biasa 
dimanfaatkan dalam kehidupan rumah tangga. Misalnya kunyit, temulawak, daun 
sirih, kayu manis, cengkeh, buah mengkudu dan lain sebagainya. Bahan-bahan seperti 
ini mudah ditanam sebagai tanaman obat keluarga yang memang dipersiapkan untuk 
anggota keluarga.  
Semua yang diciptakan Allah Swt memiliki manfaat, termasuk tumbuh-
tumbuhan. Untuk pemanfaatan tumbuhan tersebut, diperlukan ilmu dan pengalaman 
(teoritis dan empiris) dengan penelitian dan eksperimen. Salah satunya dalam 
pemanfaatannya sebagai obat. 
Bila ditinjau kembali tentang hukum mempelajari ilmu pengobatan tradisional 




    
terhadap obat-obatan. Mereka merujuk dari berbagai buku medis yang disusun para 
pakar pengobatan. Ini termasuk satu cabang ilmu di antara berbagai ilmu lainnya.  
Mereka mengetahui sediaan obat dan penggunaannya. Diiringi keyakinan 
bahwa obat hanya penyebab perantara kesembuhan, sebab Allah satu-satunya yang 








A. Jenis dan Lokasi Penelitian 
1. Jenis Penelitian 
Penelitian ini adalah penelitian kuantitatif yang dilakukan secara 
eksperimental. 
2. Lokasi penelitian 
Penelitian dilakukan di Laboratorium Fitokimia dan Biofarmasi, Jurusan 
Farmasi Fakultas Kedokteran dan Ilmu Kesehatan Universitas Islam Negeri Alauddin 
Makassar dan di Laboratorium Farmakologi Fakultas Farmasi Universitas Muslim 
Indonesia pada Januari-Februari 2018. 
B. Pendekatan Penelitian 
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental di laboratorium, yaitu 
penelitian yang menguraikan atau menggambarkan suatu keadaan dalam suatu 
fenomena yang belum pernah dilaporkan sebelumnya. 
C.  Sampel 
 Sampel yang digunakan adalah daun kawista (LimoniaacidissimaL.). 
D. Metode Pengumpulan Data  
Teknik pengumpulan data yang dilakukan dalam penelitian ini adalah 
observasi. Observasi merupakan teknik pengumpulan data dengan melakukan 






    
1. Penyiapan sampel 
a. Pengambilan Sampel 
Sampel daun kawista(Limonia acidissima L.) diperoleh di Kabupaten Bima 
Provinsi Nusa Tenggara Barat. Pengambilan sampel dilakukan pada pagi hari. Daun 
yang digunakan adalah seluruh daun yang tidak rusak dan tidak berjamur. 
b. Pengolahan Sampel 
Daun kawista(Limonia acidissima L.) yang telah diambil, dicuci hingga bersih 
dengan air mengalir, dikeringkan di atas terpal tanpa terkena sinar matahari langsung 
selama 4-8 hari lalu diserbukkan dengan cara di remas dengan tangan hingga menjadi 
simplisia setengah kasar. 
2. Ekstraksi Sampel 
Simplisia daun kawista(Limonia acidissima L.) disediakan sebanyak 500 g 
lalu dimasukkan ke dalam wadah maserasi, direndam dengan penyari etanol hingga 
simplisia terbasahi seluruhnya. Wadah maserasi ditutup dan disimpan selama 24 jam 
di tempat terlindung dari sinar matahari sambil diaduk. Selanjutnya disaring, 
dipisahkan antara ampas dan ekstraknya. Ekstrak etanol yang diperoleh diuapkan 
penyarinya dengan alat rotavapor suhu 40oC sampai diperoleh ekstrak etanol pekat. 
Ekstrak sampel disaring dengan kertas whatman menggunakan rangkaian pompa 
vakum. Ekstrak encer yang melewati penyaringan dibebaslemakkan menggunakan 
metode partisi cair-cair dengan cairan petroleum eter. Lapisan bebas-lemaknya 







    
E. Prosedur Uji Hepotoprotektor 
1. Pembuatan koloidal Na-CMC 1% b/v 
Sebanyak 100 ml aquadest dipanaskan pada suhu 70oC. dimasukkan Na-CMC 
sebanyak 1 gram sedikit demi sedikit sambil diaduk dengan pengaduk elektrik hingga 
terbentuk larutan koloid yang homogen. 
2. Pemilihan dan penyiapan hewan coba 
Hewan coba yang digunakan adalah tikus jantan (Rattus norvegicus) yang 
sehat dan aktivitas normal, bobot badan antara 180-280 g. Tikus jantan diadaptasikan 
dalam kandang selama 7 hari , adaptasi dilakukan untuk menghindari resiko 
timbulnya stress yang dapat mempengaruhi kandungan serum darah. Selama masa 
adaptasi, tikus jantan hanya diberi pakan standar dan belum diberi perlakuan apa-apa. 
Pada akhir masa adaptasi dilakukan analisis serum pada kelima kelompok perlakuan. 
Hal ini dilakukan untuk mengetahui keadaan normal aktivitas SGPT. 
3. Pembagian Hewan Coba 
Tikus jantan (Rattus norvegicus), sebanyak 11 ekor, dengan bobot badan 
antara 200-300 g. Sampel dibagi menjadi 5 kelompok, 2 kelompok masing- masing 
terdiri dari 1 ekor dan 3 kelompok masing-masing terdiri dari 3 ekor Tikus.  
a. Kelompok I diberikan Na-CMC 1% sebagai kontrol negatif. 
b.  Kelompok II merupakan kontrol positif  yang diinduksi parasetamol 
205,558mg/200grBB Tikus 
c. Kelompok III merupakan perlakuan II di induksikan ekstrak daun kawista 
sebanyak 9,09mg/200grBB Tikus 
d. Kelompok IV merupakan perlakuan II diinduksikan ekstrak daun kawista 




    
e. Kelompok V merupakan perlakuan II diinduksikan ekstrak daun kawista sebanyak 
36,36mg/200grBB Tikus 
4. Pengukuran SGPT hewan uji 
Prinsip pengukuran aktivitas SGPT adalah mengukur laju berkurangnya 
jumlah NADH menjadi NAD+ pada reaksi yang terjadi antara enzim dan substrat 
yang dapat diukur pada panjang gelombang 340 nm. Sampel darah tikus 
disentrifugasi pada kecepatan 3000 rpm selama 15 menit untuk mendapatkan 
serumnya. Setelah itu, dilakukan analisis kadar ALT. Sebanyak 100 µl serum darah 
tikus dicampur dengan 1000 µl reagen, kemudian diukur SGPTnya dengan 
menggunakan human analyzer.  
Reagen yang digunakan dalam pengukuran SGPT mengandung buffer Tris, L-
alanin, 2-oksoglutarat, laktat dehydrogenase, dan NADH. 
F. Teknik Pengolahan Data 
Metode pengolahan data Statistik dengan menggunakan Rancangan Acak 
Lengkap (RAL) dan Beda Nyata Terkecil (BNT) 
G. Instrumen Penelitian 
1. Alat Penelitian 
Alat penelitian berupa bejana maserasi, gelas kimia ,jarum oral, kuvet, 
mikropipet, pengaduk elektrik, rotavapor, sentrifugasi, spoit, tabung sentrifuge, 
human analyzer (microlab 300), neraca analitik. 
2. Bahan Penelitian 
Air suling, daun kawista, etanol, parasetamol, SGPT, suspensi koloidal Na-






HASIL DAN PEMBAHASAN 
A. Hasil Penelitian 
Dari hasil penelitian yang telah dilakukan pada Ekstrak Etanol Daun Kawista 
(Limonia acidissima L.) sebagai  hepatoprotektor yang diuji pada hewan coba, 
maka diperoleh hasil sebagai berikut: 
Tabel 3. Data hasil pengamatan kadar SGPT 
Perlakuan Replikasi 
Pengukuran  
SGPT (U/L) Kadar Normal 17,5-30,2 
Normal Induksi Terapi % PK 
Na-CMC 1 % 
(Kontrol) 
1 29,1 29,2 29 0,69 
Paracetamol 
(Kontrol Induksi) 
1 29,7 58,7 57 0,3 
Dosis Ekstrak 
9,09mg/200grBB 
1 29,5 78,8 60 23,86 
2 30,1 70,2 66,2 5,7 
3 29,1 81,2 70,3 13,42 
Dosis Ekstrak 
18,18mg/200grBB 
1 29,8 110,2 53,3 56,78 
2 29,6 107,6 68,7 36,28 
3 28,2 102,5 41 60 
Dosis Ekstrak 
36,36mg/200grBB 
1 28 151 40 73,51 
2 30,1 125 50,5 59,6 







    
B. Pembahasan  
Pada penelitian ini, digunakan sampel Daun Kawista (Limonia acidissima 
L.) karena banyak mengandung flavonoid, tanin, alkaloid, glikosida, triterpen, 
steroid dan saponin. 
Daun Kawista (Limonia acidissima L.) ini dibuat dalam bentuk simplisia 
sebelum diolah menjadi ekstrak. Bahan ini diperoleh dari Kabupaten Bima yang 
kemudian dilakukan sortasi basah dengan tujuan untuk memisahkan bahan dari 
bahan yang tidak dibutuhkan, setelah itu dilakukan pencucian dengan 
menggunakan air mengalir untuk membersihkan kotoran yang melekat pada 
daun. Lalu dikeringkan tanpa terkena sinar matahari langsung, jika terpapar sinar 
matahari langsung dapat merusak senyawa kimia, tujuan dari pengeringan yaitu 
untuk mengurangi kadar air dalam bahan sehingga tidak dapat ditumbuhi 
mikroba. Setelah simplisia kering kemudian dilakukan lagi sortasi kering. Tujuan 
dari sortasi kering ini adalah dikhawatirkan pada saat pengeringan simplisia 
tercampur dengan bahan yang tidak diinginkan yang dapat mempengaruhi 
kemurnian ekstrak. Yang terakhir adalah penghalusan untuk memperluas 
permukaan simplisia sehingga cairan penyari dapat menarik komponen kimia 
dengan cepat. 
Pada penelitian ini menggunakan zat aktif daun Daun Kawista (Limonia 
acidissima L.) yang diekstraksi mengunakan penyari etanol 70%. Etanol adalah 
penyari yang bersifat universal yaitu dapat melarutkan senyawa polar maupun 
senyawa nonpolar. Etanol yang paling baik untuk menghasilkan senyawa aktif 




    
Metode ekstraksi yang digunakan berupa metode maserasi. Metode ini 
dipilih karena memiliki beberapa keuntungan yaitu cara pengerjaannya mudah, 
alat yang digunakan sederhana, cocok untuk bahan yang tidak tahan pemanasan 
(Depkes RI 1986, 10). Metode maserasi dilakukan dengan cara merendam 
simplisia sebanyak 500 g dalam cairan penyari etanol 70%. Cairan penyari akan 
menembus dinding sel dan masuk kedalam rongga sel yang mengandung  zat  
aktif,  zat  aktif  akan  larut dan karena adanya perbedaan konsentrasi antara 
larutan  zat aktif didalam sel dengan yang  diluar sel, maka larutan yang terpekat 
didesak keluar. Peristiwa tersebut terus berulang sehingga terjadi kesetimbangan 
konsentrasi (Dirjen POM, 1986: 10). Metode ini dilakukan 1x24 jam yang 
dilakukan sebanyak 3 kali. Hasil maserasi kemudian dirotavapor pada suhu 500C 
lalu diuapkan hingga diperoleh ekstrak kental. Ekstrak yang diperoleh disimpan 
dalam desikator untuk menyerap cairan penyari yang tersisa. Kemudian ekstrak 
ditimbang dengan menggunakan neraca analitik untuk mengetahui bobot ekstrak 
yang diperoleh. 
Selanjutnya dilakukan pengujian pada hewan coba untuk melihat efek 
hepatoterapi dari ekstrak Daun Kawista (Limonia acidissima L.). Pada penelitian 
ini digunakan tikus putih jantan (Rattus norvegicus) sebagai hewan coba. Adapun 
alasan digunakan tikus sebagai hewan coba dikarenakan tikus tidak bersifat 
fotofobik, aktivitasnya tidak terganggu oleh manusia, lebih tenang, lebih besar, 
relatif resisten terhadap infeksi. Sehingga, untuk percobaan laboratorium tikus 
lebih menguntungkan dari pada mencit. Pengunaan tikus jantan dikarenakan 
tikus jantan mempunyai kecepatan metabolisme yang lebih cepat dan kondisi 




    
Tikus yang akan digunakan terlebih dahulu diadaptasi selama 1 minggu 
yang bertujuan untuk mengkondisikan hewan dengan suasana laboratorium. 
Untuk menginduksi kerusakan hati digunakan parasetamol dosis toksis (1000 
mg/kgbb). Menurut penelitian Abraham (2004), pemberian parasetamol dengan 
dosis 1000 mg/kg BB sudah dapat memperlihatkan kerusakan hati yang ditandai 
dengan peningkatan kadar enzim SGPT. Hal ini didukung pula oleh  penelitian 
Roy dan Das (2010) dimana pemberian parasetamol dengan dosis 10000 mg/kg 
BB per oral pada tikus putih jantan setelah 48 jam menunjukkan terjadi 
peningkatan level ALT, AST, ALP, dan serum bilirubin. Menurut 
Mangkoewidjojo (1988), kadar SGPT pada tikus sebesar 17,5-30,2 U/L dan nilai 
rujukan untuk SGPT/ALT pada manusia adalah Laki-laki : 0 – 50 U/L dan 
Perempuan : 0 – 35 U/L.  
Pada penelitian ini digunakan parasetamol sebagai agen penginduksi 
kerusakan hati. Hal ini dikarenakan dosis tinggi parasetamol akan menghabiskan 
kapasitas konjugasi asam glukoronat dan asam sulfat, sehingga pembentukan 
metabolit reaktif NAPQI bertambah banyak melewai kapasitas konjugasi GSH. 
NAPQI ini selanjutnya akan berikatan kovalen dengan makromolekul vital sel 
hati (lipid dan protein membrane) sehingga menyebabkan kerusakan hati. 
Adanya kerusakan sel-sel hati mengakibatkan peningkatan enzim SGPT, SGOT, 
alkalin fosfatase dll. Selain agen kimia, faktor stres seperti kekurangan suplai 
oksigen, aktivitas fisik yang berlebihan, trauma, suhu lingkungan yang tidak 
stabil, juga merupakan salah satu penyebab terjadinya kerusakan sel. Kerusakan 
sel hati ditandai dengan kenaikan kadar SGOT & SGPT, warnanya  merah 




    
Dalam penelitian ini digunakan 11 ekor tikus putih jantan (Rattus 
norvegicus) dengan berat 180-280 gram yang dibagi secara acak menjadi 5 
kelompok perlakuan. Kelompok I diberi Na-CMC 1% sebagai kontrol, kelompok 
II, III, IV dan V diberi Parasetamol selama 5 hari, kemudian kelompok III, IV 
dan V dilanjutkan dengan pemberian ekstrak daun kawista (Limonia acidissima 
L) selama 7 hari dengan variasi dosis berturut-turut 9,09mg/200mgBB tikus, 
18,18mg/200mgBB tikus dan 36,36mg/200mgBB tikus. Sebelum diberi 
perlakuan, dilakukan pengambilan darah melalui vena lateralis untuk mengukur 
kadar SGPT awal. Selanjutnya pada hari ke 5 setelah pemberian parasetamol, 
diukur kembali kadar SGPT pada masing-masing kelompok. Kemudian pada hari 
ke 12 setelah pemberian ekstrak daun kawista (Limonia acidissima L) di ukur 
kembali kadar SGPT semua kelompok. Hasil pengukuran dapat dilihat di tabel 1.  
Pengukuran nilai enzim SGPT pertama dilakukan sebelum pemberian 
parasetamol dan ekstrak etanol Daun Kawista (Limonia acidissima L.). 
Tujuannya adalah untuk mengetahui nilai awal dari enzim SGPT yang 
terkandung dalam serum darah tikus jantan sehingga nilai awal ini dapat 
dibandingkan dengan nilai saat diberikan parasetamol dan ekstrak etanol daun 
Daun Kawista (Limonia acidissima L.). Kemudian diukur nilai enzim SGPT 
kedua setelah diinduksi parasetamol untuk mengetahui kerusakan hati dengan 
ditandai tingginya kadar SGPT. Selanjutnya diukur nilai enzim SGPT yang 
terakhir untuk mengetahui efek hepatoprotektor dari ekstrak etanol daun Kawista 
(Limonia acidissima L.) dengan ditandai penurunan nilai enzim SGPT. 
Reagen yang digunakan adalah jenis reagen semitemik dimana reagen 




    
dengan perbandingan 5:1 kemudian reagen dapat digunakan untuk menganalisis. 
Prinsip pengukuran aktivitas SGPT adalah mengukur laju berkurangnya jumlah 
NADH menjadi NAD+ pada reaksi yang terjadi antara enzim dan substrat yang 
dapat diukur pada panjang gelombang 340 nm.  
Adapun reaksi yang terjadi pada pengukuran enzim SGPT yaitu 
L- Alanine + 2- Oxaloglutarat   ALT     Glutamate + Piruvate 
Piruvate + NADH + H+     LDH      L- Lactate + NAD+ 
Pada penelitian ini sebagai indikator kerusakan hati digunakan kadar enzim 
SGPT. Enzim SGPT merupakan indikator yang sensitif dalam mengenali adanya 
penyakit pada hati yang bersifat akut. Hal ini disebabkan hepatosit yang rusak atau 
mati akan melepaskan enzim SGPT ke dalam aliran darah (Chopra, 2001). Enzim 
SGPT merupakan enzim yang lebih dipercaya dibandingkan SGOT dalam 
menentukan kerusakan sel hati. Hal ini disebabkan SGPT banyak ditemukan 
terutama di hati sedangkan SGOT dapat ditemukan selain di hati, seperti di otot 
jantung, otot rangka, ginjal, pankreas, otak, sel darah merah, dan sel darah putih. 
Dengan demikian, jika hanya terjadi peningkatan SGOT maka dapat saja yang 
mengalami kerusakan adalah sel-sel organ lainnya yang mengandung SGOT (Sari 
et al, 2008). 
Dari tabel 1. Memperlihatkan terjadinya kenaikan kadar enzim SGPT 
awal pada setiap kelompok II, III IV dan V dengan perata masing-masing 58.7, 
76.73, 106.77, 180.73 U/L. Selanjutnya terjadi penurunan kadar rata-rata SGPT 
akhir setelah pemberian ekstrak daun kawista pada pada masing-masing 




    
Bobot badan tikus mengalami penurunan selama proses perusakan hati. 
Hal ini terjadi karena tikus diberi induksi parasetamol dosis tinggi yang 
menyebabkan nafsu makan tikus menurun, sehingga presentase kenai- kan bobot 
badan tikus menurun sebagaimana yang dikemukakan oleh Gan (1980), 
pemberian parasetamol dalam dosis berlebih dapat menimbulkan gejala-gejala 
anoreksia, mual, muntah, serta sakit perut yang terjadi dalam 24 jam pertama, 
dan dapat berlangsung terus menerus selama seminggu atau lebih. Gejala-gejala 
inilah yang menyebabkan nafsu makan hewan coba menurun. Dan ini adalah 
tanda bahwa hati tikus mulai rusak.  
Pada tabel 1. Terlihat nilai SGPT rata-rata nilai pengukuran SGPT normal 
antara 28-30,1 U/L, ini menunjukkan bahwa hati tikus masih dalam keadaan 
normal. Pada kontrol induksi (parasetamol 205,558 g/200 gr BB)  kenaikan nilai 
SGPT 2 kali lipat dari 29.7 menjadi 58.7 U/L. Peningkatan nilai kadar SGPT 1-3 
kali dari kadar normal menyebabkan pankreatitis, perlemakan hati, sirosis 
Laennec, sirosis biliaris (Ridwan, 2009).  Kemudian pada kelompok lain terlihat 
kenaikan nilai SGPT 3-8 kali lipat dari kadar normal SGPT. Peningkatan nilai 
kadar SGPT 3-8 kali dari kadar normal menyebabkan infeksi mononuklear, 
hepatitis kronis aktif, sumbatan empedu ekstra hepatik, sindrom Reye (Ridwan, 
2009). Menurut Stanley dan Delaney (1990), kerusakan akut terjadi ketika kadar 
SGPT yang proporsinya besar di dalam hati dan lebih spesifik dari pada SGOT, 
meningkat dan lebih tinggi dibandingkan kadar normalnya. Kerusakan hati yang 
terjadi pada penelitian ini setelah pemberian parasetamol bersifat kerusakan akut 
karena menurut AIDSC (1996), kerusakan akut terjadi ketika peningkatan kadar 




    
diterapi menunjukkan proses perbaikan hati mulai terjadi ditandai dengan 
penurunan dari nilai kadar SGPT pada setiap kelompok. Untuk kontol negatif 
dan kontrol induksi tidak ada perubahan yang signifikan dari nilai kadar SGPT 
pemeriksaan kedua dan ketiga (lihat tabel 1). Tetapi untuk 3 kelompok lain 
menunjukkan penurunan nilai kadar SGPT, pada kelompok ekstrak 
9,09mh/200grBB nilai kadar SGPT setelah di induksi parasetamol berturut-turut 
adalah 78.8, 70.2, 81.2 U/L kemudian terjadi penurunan nilai kadar SGPT ketika 
diterapi menjadi 60, 66.2, 70.3 U/L . Kelompok dosis ekstrak 18,18mg/200grBB 
pun menunjukkan adanya penurunan nilai kadar SGPT dari 110.2, 107.2, 102.5 
U/L menjadi 53.3, 68.7, 41 U/L. Selanjutnya pada kelompok dosis ekstrak 
36,36mg/200grBB menunjukkan penurunan nilai kadar SGPT yang cukup 
singnifikan yaitu dari berturut-turut 151, 125, 266.2 U/L menjadi 40, 50.5 dan 51 
U/L. Secara analisis statistik didapatkan data bahwa tidak adanya beda nyata 
dengan yang lain (tidak signifikan) karena F Hitung < F Tabel.   
Pada kondisi normal, parasetamol yang diabsorbsi oleh tubuh dikonjugasi 
dengan asam glukoronat dan asam sulfat, sebagian kecil dihidroksilasi dengan 
sitokrom P-450 menjadi metabolit N-asetil-pbenzoquinonimin (NAPQI). 
Metabolit NAPQI ini oleh glutation hati diubah menjadi metabolit sistin dan 
merkapturat yang kemudian dibuang melalui urin (Wilmana P F, 2007). 
Jika jumlah parasetamol yang dikonsumsi jauh melebihi dosis terapi, 
maka asam glukoronat dan asam sulfat dalam hati akan habis cadangannya, 
kemudian terbentuklah metabolit reaktif NAPQI yang berlebihan. Selama 
glutation tersedia untuk mendetoksifikasi NAPQI tersebut, maka tidak akan 




    
terjadi pengosongan glutation dan terjadi penimbunan metabolit NAPQI yang 
toksik dan reaktif. N-asetilp- benzoquinonimin (NAPQI) merupakan metabolit 
minor dari parasetamol yang sangat aktif dan bersifat toksik bagi hati dan ginjal. 
Metabolit ini akan bereaksi dengan gugusan nukleofilik yang terdapat pada 
makromolekul sel hati, seperti protein, menimbulkan hepatotoksisitas yang 
menyebabkan nekrosis hati (Wilmana P F, 2007). Selain itu, NAPQI dapat 
menimbulkan stres oksidatif, yang berarti bahwa NAPQI dapat menyebabkan 
terjadinya peroksidasi lipid. Peroksidasi lipid merupakan bagian dari proses atau 
rantai reaksi terbentuknya radikal bebas (Rubin E, 2005). Radikal bebas mampu 
mengubah suatu molekul menjadi radikal bebas baru dan akan membentuk 
radikal bebas kembali sehingga terjadilah reaksi rantai (chain reaction) (Widjaja 
S., 1997; 16 (1): 162-165). 
Terjadinya penurunan kadar enzim SGPT merupakan salah satu indikasi 
kesembuhan sel-sel hati yang mengalami kerusakan yang diakibatkan oleh 
parasetamol setelah pemberian ekstrak daun Kawista (Limonia acidissima L.). 
Hal ini disebabkan pada daun daun Kawista (Limonia acidissima L.) 
mengandung kelompok senyawa antara lain flavonoid yang bersifat sebagai 
antioksidan. Senyawa antioksidan dapat bertindak sebagai penetral radikal bebas 
yang dihasilkan oleh metabolit parasetamol. Terjadinya kerusakan hati karena 
terbentuknya ikatan antara makromolekul hati dengan metabolit intermedier 
parasetamol yang mengalami biotransformasi di dalam hati (Mitohell, 1979). 
Menurut Yuhernita (2011) dan Comalada dkk (2006) menyatakan bahwa 
senyawa golongan alkaloid dan flavonoid dapat berkhasiat sebagai antioksidan 




    
dengan aktivitas antioksidan yang kuat, dengan kekuatan 4-5 kali lebih tinggi 
dibandingkan vitamin C dan vitamin E (Middleton dkk, 2000). Penelitian yang 
dilakukan oleh Kuhlmann dkk (2012) membuktikan bahwa kuersetin yang 
diberikan bersamaan dengan cisplatin dapat menurunkan nefrotoksisitas yang 
disebabkan oleh cisplatin. Mekanisme kerja kuersetin dalam menurunkan kadar 
SGOT dan SGPT diduga karena aktivitasnya sebagai scavenger. Melalui 
mekanisme tersebut, kuersetin dapat menurunkan akibat dari stres oksidatif dan 
mencegah timbulnya kerusakan oksidatif seperti peroksida lipid dan DNA 
teroksidasi, dengan bertindak sebagai scavenger ROS yang dihasilkan oleh 
penggunaan cisplatin. 
Mekanisme kerja senyawa antioksidan dengan cara memberikan 
elektronnya atau menghentikan reaksi dari radikal bebas, sehingga dapat 
mencegah reaksi rantai berlanjut dari peroksidasi lemak dan juga protein akibat 









Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan maka dapat disimpulkan 
bahwa : 
1. Ekstrak etanol daun kawista (Limonia acidissima L.)  dosis I (9,09mg/200grBB 
tikus), dosis II (18,18mg/200grBB tikus) dan dosis III (36,36mg/200grBB tikus) 
mengalami penurunan nilai kadar SGPT. Tetapi secara analisis statistik 
didapatkan data bahwa tidak adanya beda nyata dengan yang lain (tidak 
signifikan) karena F Hitung < F Tabel.   
B. Saran 
Disarankan untuk melakukan penelitian lebih lanjut mengenai dosis yang 
berefek sebagi hepatoterapi dan senyawa yang berefek sebagai hepatoprotektor serta 
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Lampiran 4. Analisis Statistik Rancangan Acak Lengkap (RAL) 
Tabel 4. Analisis Statistik kadar SGPT pada Tikus Putih Jantan (Rattus norvegicus). 
Perlakuan Replikasi 
Pengukuran  
Jumlah Rerata SGPT (U/L) 
Awal Akhir 
Kelompok I 
1 29,2 29 58,2 29,1 
Na-CMC 1 % 
Jumlah 29,2 29 58,2   
Rata-rata 29,2 29   29,1 
Kelompok II 
1 58,7 57 115,7 57,85 
Paracetamol  
Jumlah 58,7 57 115,7   
Rata-rata 58,7 57   57,85 
Kelompok III 1 78,8 60 138,8 69,4 
Dosis Ekstrak 2 70,2 66,2 136,4 68,2 
9,09mg/200grBB 3 81,2 70,3 151,5 75,75 
Jumlah 230,2 196,5 426,7   
Rata-rata 76,73 65,5   71,12 
Kelompok IV 1 110,2 53,3 163,5 81,75 
Dosis Ekstrak 2 107,6 68,7 176,3 88,15 
18,18mg/200grBB 3 102,5 41 143,5 71,75 
Jumlah 320,3 163 483,3   
Rata-rata 106,77 54,33   80,55 
Kelompok V 1 151 40 191 95,5 
Dosis Ekstrak 2 125 50,5 175,5 87,75 




    
Jumlah 542,2 141,5 683,7   
Rata-rata 180,73 47,17   113,95 
TOTAL 1767,6 70,51 
 






 = 208.293,98 
b. Jumlah Kuadrat Total (JKT) = T(Yij2) – FK 
= (29,22 + 292+...+512) – 208.293,98  
= 478.946,78 – 208.293,98 
= 270.652,8 




     =
(58,22+115,72+⋯+683,72)
3
−  FK 
     = 299.957,06 −  208.293,98 
     = 91.663,08 
d. Jumlah Kuadrat Galat (JKG) = JKT-JKP 
= 270.652,8 – 91.663,08 
= 178.989,72 
e. Derajat Bebas Total (DBT) = rt-1 
= (3 x 5) – 1 
= 14 
f. Derajat Bebas Perlakuan (DBP) = t-1 
= 5-1 
= 4 
g. Derajat Bebas Galat (DBG) = DBT--DBP 
= 14-4 
= 10 





























 = 1,28 
 









F Hitung F Tabel 
5% 1% 
Perlakuan 4 91.663,08 22.915,77 1,28 3,48  
Galat  10 178.989,72 17.898,972    
Total  14 270.652,8     
Kesimpulan : 
F Hitung < F Tabel pada taraf kepercayaan 5% dan 1%, artinya tidak ada beda nyata 
dengan yang lainnya (tidak signifikan). 
Koefisien Keseragaman (KK) = 
√KTG
Rata−rata Total
 x 100% 
                                                = 
√17.898,972
𝟕𝟎,𝟓𝟏
 x 100% 





Perhitungan Nilai LSD/BNT 0,05 









Perhitungan Nilai LSD/BNT 0,01 












    











Rerata 29,1 57,85 71,12 80,55 113,95 
KN 29,1 0 28,75NS    
Kontrol 
Induksi 
57,85 28,75NS 0    
Perlakuan I 71,12 42,07NS 13,35 NS 0   
Perlakuan 
II 
80,55 51,45NS 22,5 NS 9.45 NS 0  
Perlakuan 
III 
113,95 84,85NS 56,4 NS 42,83 NS 33,4 NS 0 
BNT/LSD 0,05 : 198,81 
BNT/LSD 0,01 : 301,9 
Keterangan : * = Signifikan (Berbeda Nyata) 
** = Sangat Signifikan (Sangat Berbeda Nyata) 
NS = Non Signifikan (Tidak Berbeda Nyata) 
 
% penurunan =
 Kadar  awal−kadar akhir
Kadar  awal
 x 100% 




 x 100% = 0,0685 % 









    




 x 100% = 23,858 % 
▪ K2 = 
 70,2−66,2
70,2
 x 100% = 5,698 % 
▪ K3 = 
 81,2−70,3
81,2
 x 100% = 13,424 % 




 x 100% =56,786 % 
▪ K2 = 
 107,6−68,7
107,6
 x 100% = 36,287 % 
▪ K3 = 
 102,5−41
102,5
 x 100% = 60 % 




 x 100% = 73,51 % 
▪ K2 = 
 125−50,5
125
 x 100% = 59,6 % 
▪ K3 = 
 266,2−51
266,2





    
Lampiran 5. Perhitungan Dosis Pemberian 
1. Perhitungan Dosis pemberian parasetamol 
Dosis yang digunakan untuk menyebabkan nekrosis hati 10 g/60 kgBB (Gilman, 
2008 dan Tjay, 2007) 
Diketahui : 
Berat 20 tablet PCT   = 12114.8 mg 
Berat Rata-rata dari 20 Tablet PCT = 598,98 mg 
Dosis Manusia     = 
10000 mg
60 Kg
 = 166,67 mg/KgBB 




      = 1027,79 mg/KgBB  
Dosis untuk Tikus 200g   = 
1027,79
1000
 x 200 = 205,558 mg 
Larutan Stok 25 ml untuk 11 tikus   =  
25
2
 x 205,558 mg = 2569,479 mg/25ml 
Berat yang ditimbang untuk 25ml  = 
2569,479
500
 x 598,98 = 3078,128 mg 
Hari pertama 
a. Untuk kontrol negatif 
Tikus dengan bobot 195 gram 
195 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,95 ml 
b. Untuk kontrol induksi 
Tikus dengan bobot 201 gram 
201 𝑔𝑟𝑎𝑚
  200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,01 ml 
 




    
Tikus dengan bobot 183 gram 
183 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,83 ml 
 
Tikus dengan bobot 182 gram 
182 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,82 ml 
Tikus dengan bobot 289 gram 
289 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,89 ml 
 
d. Untuk kelompok perlakuan II 
Tikus dengan bobot 227 gram 
227 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,27 ml 
Tikus dengan bobot 278 gram 
278 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,78 ml 
Tikus dengan bobot 186 gram 
186  𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,86 ml 
e. Untuk kelompok perlakuan III  
Tikus dengan bobot 220 gram 
220 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,20 ml 
Tikus dengan bobot 245 gram 
245 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,45 ml 
Tikus dengan bobot 245 gram 
245 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,45 ml 
Hari ketiga 
a. Untuk kontrol negatif 
Tikus dengan bobot 196 gram 
196 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,96 ml 
b. Untuk kontrol induksi 
Tikus dengan bobot 200 gram 
200𝑔𝑟𝑎𝑚
  200 𝑔𝑟𝑎𝑚




    
 
c. Untuk kelompok perlakuan I  
Tikus dengan bobot 177 gram 
177 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,77 ml 
 
Tikus dengan bobot 170 gram 
170 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,70 ml 
Tikus dengan bobot 279 gram 
279 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,79 ml 
 
d. Untuk kelompok perlakuan II 
Tikus dengan bobot 213 gram 
213 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,13 ml 
Tikus dengan bobot 257 gram 
257 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,57 ml 
Tikus dengan bobot 170 gram 
170  𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,70 ml 
e. Untuk kelompok perlakuan III  
Tikus dengan bobot 202 gram 
202 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,02 ml 
Tikus dengan bobot 229 gram 
229 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,29 ml 
Tikus dengan bobot 219 gram 
219 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,19 ml 
2. Pemberian Ekstrak Daun Kawista 
a. Untuk kelompok perlakuan I (9,09mg/200grBB tikus) 
Tikus dengan bobot 151 gram 
151 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,51 ml 
 
Tikus dengan bobot 150 gram 
150 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚




    
Tikus dengan bobot 252 gram 
252 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,52 ml 
 
b. Untuk kelompok perlakuan II (18,18mg/200grBB tikus) 
Tikus dengan bobot 190 gram 
190 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,90 ml 
Tikus dengan bobot 234 gram 
234 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,34 ml 
Tikus dengan bobot 145 gram 
145  𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,45 ml 
c. Untuk kelompok perlakuan III (36,36mg/200grBB Tikus) 
Tikus dengan bobot 181 gram 
181 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,81 ml 
Tikus dengan bobot 201 gram 
 201 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 2,01 ml 
Tikus dengan bobot 195 gram 
195 𝑔𝑟𝑎𝑚
200 𝑔𝑟𝑎𝑚
 x 2 ml = 1,95 ml 
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